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SOMMAIRE 
 
Textiles intelligents capables de diagnostiquer des maladies, neurocapteurs permettant 
d’articuler des membres robotisés, fibres optiques miniaturisées rendant les chirurgies 
moins invasives sont quelques exemples des grandes innovations médicales en cours de 
développement. Parmi toutes ces innovations, la pharmacologie n’est pas en reste. De 
nombreuses équipes de recherche axent leurs travaux vers le développement de 
nanomatériaux capables de véhiculer un médicament uniquement dans les tissus malades, 
puis d’en libérer une quantité optimale au moment souhaité. Ces travaux qui réunissent 
chimistes, biologistes et médecins autour d’un même objectif, visent à réduire les effets 
secondaires et rendre les traitements plus efficaces. Toutefois, la conception de ce type de 
nanovecteurs requiert généralement l’utilisation de matériaux intelligents. Cette 
thématique s’inscrit parmi celles de l’équipe du Professeur Yue Zhao, dont la spécialité est 
d’innover de nouveaux matériaux, capables de modifier leurs propriétés sous l’effet d’un 
stimulus externe. 
 
Dans le cadre de ces travaux de doctorat, deux nanosystèmes ont été élaborés afin de 
démontrer la libération contrôlée de molécules grâce à la lumière. La lumière proche-
infrarouge (NIR pour « Near Infrared Radiation »), correspondant typiquement aux 
longueurs d’ondes émises par les télécommandes, présente l’avantage d’être peu 
énergétique et faiblement absorbée/diffusée par les tissus biologiques. Cette habileté à 
traverser les tissus permet ainsi d’activer les nanomatériaux sensibles à ces radiations et 
piégés au sein des tissus ciblés. Parmi les différents mécanismes possibles pour la libération 
contrôlée photoinduite, l’effet photothermique semble une alternative intéressante pour la 
médecine non-invasive. L’effet photothermique repose sur l’habileté de certain(e)s 
molécules/matériaux d’absorber la lumière et de convertir cette énergie radiative sous 
forme de chaleur. Cet effet peut être utilisé pour des traitements hyperthermiques ou en 
combinaison avec un traitement de chimiothérapie. Ainsi la combinaison de matériaux 
photothermiques avec des polymères thermosensibles offre des stratégies innovantes pour 
la photothérapie. Ces travaux de doctorat ont donné lieu à l’étude de deux designs de 
nanoparticules conçues à base de ces deux types de matériaux. Lors de l’exposition à la 
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source lumineuse, les nanoparticules sont capables d’absorber le rayonnement et de 
convertir cette énergie sous forme de chaleur. Cette chaleur générée induit la transition de 
phase du réseau de polymères thermosensibles, conduisant à une augmentation du volume 
des particules. Cette expansion de volume, liée à la dilatation du réseau réticulé permet la 
libération de molécules, préalablement piégées à l’intérieur. 
Ces deux designs ont été conçues à base de Poly(Acrylamide-co-Acrylonitrile) (PAAm-
co-AN). Ce copolymère neutre possède une thermosensibilité positive qui prend son 
origine dans la formation/destruction des liaisons hydrogènes. Du fait de sa neutralité, ce 
copolymère est relativement peu sensible aux faibles variations de pH et/ou de force 
ionique. Toutefois, l’attrait pour le PAAm-co-AN s’explique surtout par la possibilité de 
contrôler sa température de transition de phase en faisant varier la quantité relative des 
deux monomères.  
 
Les deux nanosystèmes développés diffèrent par leur morphologie et par la nature du 
matériau responsable de l’effet photothermique. Pour le premier projet, des nanogels ont 
été obtenus par réticulation de copolymère à base de PAAm-co-AN. Cette réticulation a 
été réalisée par l’intermédiaire d’un complexe de nickel-bis-(dithiolène) capable 
d’absorber dans le domaine proche infrarouge. Le second système possède un design de 
type cœur-coquille (« Yolk-Shell ») dont le cœur est constitué d’une unique nanoparticule 
d’or, absorbant la lumière verte (532 nm) et piégée au sein d’une nanocapsule de 
copolymère réticulée à base de PAAm-co-AN.  
 
Les nanogels à base du complexe de nickel-bis-(dithiolène) ont été obtenus par la 
réticulation de copolymères triblocs à base de PAAm-co-AN. Ces copolymères, capables 
de s’auto-assembler sous forme de micelles en solution aqueuse, ont fait l’objet d’une étude 
préalable permettant de comprendre leur comportement thermosensible avant réticulation. 
Dans la seconde partie de l’étude, les propriétés thermosensibles ont de nouveau été 
étudiées pour les nanogels. Leurs propriétés photothermiques ont été évaluées en 
enregistrant les profils de températures lors de l’exposition des nanogels à la source NIR. 
À partir de ces profils de température, l’efficacité de conversion photothermique (η) a été 
déterminée en utilisant le modèle de balance énergétique. Ce terme η correspond au ratio 
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entre l’énergie dissipée sous forme de chaleur et l’énergie radiative absorbée. Enfin les 
capacités de chargement et de libération contrôlée de ces nanogels ont été évaluées en 
utilisant le Nile Red comme modèle de molécule hydrophobe.  
 
Le second nanosystème, à base de nanoparticules d’or sphériques, est quant à lui sensible 
à la lumière visible (532 nm). Le choix de la morphologie de type cœur-coquille s’explique 
par la simplicité de synthèse des nanoparticules. Mais également par la grande capacité de 
chargement de molécules et la possibilité de contrôler la bande de résonnance des plasmons 
de surface des nanoparticules d’or qui est responsable de l’effet photothermique. Dans cette 
étude, deux problématiques ont été traitées; l’effet de la composition de la membrane des 
nanoparticules sur les propriétés thermosensibles de celles-ci. De plus, lors de l’irradiation 
à 532 nm, il existe un gradient de température autour de la nanoparticule d’or. En fonction 
de sa distance avec celle-ci, le copolymère ne sera pas exposé à la même température. Il en 
résulte une modification de l’état de dilatation du réseau tridimensionnel, affectant la 
cinétique de diffusion de petites molécules. Ainsi, nous avons tenté de comparer les 
constantes de vitesses lors de la catalyse du 4-nitrophénol lorsque l’échantillon est exposé 
ou non à la source laser. Pour cela, différents échantillons ont été synthétisés en faisant 
varier l’espace vide entre le cœur d’or et la coquille de polymère, de 15 à 65 nm. 
 
Plusieurs communications écrites et orales ont été réalisées lors de ces travaux. Deux 
articles scientifiques ont été publiés dans les journaux RSC Advances et Polymer 
Chemistry. Un troisième a été rédigé et sera prochainement soumis auprès du journal 
Macromolecules. Les résultats de ces travaux ont également été communiqués lors de huit 
présentations orales dans le cadre de congrès/colloques/conférences. Lors de ces 
interventions, quatre premiers prix de présentation ont été remportés, dont l’un au cours du 
102ème Congrés canadien de chimie qui se tenait à Québec en juin 2019.  
 
Mots clés : Poly(Acrylamide-co-Acrylonitrile), matériaux thermosensibles, « Upper 
Critical Solution Temperature » UCST, Nanoparticules, Photothermique, Nickel-bis-
(dithiolène), Nanoparticules d’or, Hydrogels, Micelles, Yolk-Shell. 
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INTRODUCTION 
 
Alopécie, troubles digestifs, troubles cardiaques,…sont autant d’effets secondaires que les 
traitements de chimiothérapie occasionnent chez les patients atteints de maladies telles que le 
cancer.  Ces effets secondaires s’expliquent par le fait que certains traitements ne soient pas aptes 
à distinguer les cellules saines des cellules malades. Toutefois, les cellules malades expriment 
généralement des marqueurs spécifiques de la maladie. Par l’étude des structures cellulaires à 
l’aide de colorants, Paul Erhlich observa qu’un colorant était capable de pigmenter certaines 
structures cellulaires sans affecter les autres. Il démontra ainsi la sélectivité biochimique d’une 
molécule à l’égard d’une structure cellulaire. Naquis alors son concept de « Balles Magiques », 
des molécules thérapeutiques capables de traiter les cellules malades sans affecter les cellules 
saines. Cet immunologue, considéré comme le père de la chimiothérapie, fût en 1908 le colauréat 
du Prix Nobel de Physiologie1. 
 
Depuis, malgré les avancées considérables des méthodes de protéomique2 permettant 
l’identification des marqueurs de maladies et l’orientation de la recherche vers le développement 
de nouvelles molécules thérapeutiques, de nombreux verrous technologiques persistent. Lors de 
l’administration d’un médicament, celui-ci progressera selon les quatre grandes étapes de la 
pharmacocinétique : ADME pour Absorption, Distribution, Métabolisme et Élimination3. Lors de 
ces étapes, trois principales problématiques peuvent être identifiées : 
• une faible solubilité et/ou stabilité du principe actif en milieu biologique.  
• une distribution du principe actif peu spécifique. 
• une élimination trop rapide du principe actif. 
 
Ces trois problématiques peuvent conduire d’une part à l’apparition d’effets secondaires plus ou 
moins réversibles. De plus, la non spécificité et l’élimination précoce du médicament provoque la 
diminution de sa concentration dans la zone à traiter. Ainsi, la répétition du nombre 
d’administration du médicament peut s’avérer nécessaire pour atteindre une concentration 
optimale (Figure 1)3.  
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Figure 1. Évolution de la concentration en principe actif lors de plusieurs administrations. 
 
En tenant compte de ces diverses contraintes, il devient essentiel de développer des systèmes 
capables de cibler spécifiquement la maladie, et de libérer le médicament au bon moment dans une 
quantité adéquate. Ce concept n’est pas récent puisqu’en 1966, bien loin des effets spéciaux des 
derniers films de science-fiction, le réalisateur du film Le voyage Fantastique imaginait déjà 
l’embarcation d’une équipe médicale à l’intérieur d’un sous-marin miniaturisé. Ce nano-vaisseau, 
conçu par des scientifiques américains, avait pour but d’aller déloger un caillot de sang formé dans 
le cerceau d’un chercheur plongé dans le coma. Si ce concept faisait l’objet de science-fiction à 
l’époque, aujourd’hui médecins, biologistes et chimistes travaillent en collaboration dans cette 
même direction. Toutefois, le développement de ce type d’outils requiert généralement des 
matériaux intelligents, c’est-à-dire capables de modifier une ou plusieurs de leurs propriétés sous 
l’effet d’un stimulus. Ces stimuli peuvent être de différentes natures; chimiques, biologiques et/ou 
physiques. La Figure 2A en illustre quelques exemples. 
 
Pour ces travaux de doctorat, nous avons axé nos recherches vers le développement de deux 
nanosystèmes sensibles à la lumière, ainsi qu’à la température. Le caractère thermosensible de ces 
deux designs de nanoparticules prend son origine dans leur composition, à base de 
Poly(Acrylamide-co-Acrylonitrile), appelé PAAm-co-AN. Ce polymère, possédant une 
thermosensibilité positive, est insoluble à basse température et devient soluble lorsque la 
température excède sa température de transition de phase4. Le Chapitre 1 de ce manuscrit 
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présentera brièvement les origines de la thermosensbilité des polymères, et plus particulièrement 
celles du PAAm-co-AN. 
 
 
Figure 2. (A) Quelques exemples de stimuli en fonction de leur nature chimique, physique ou 
biologique. (B) Mécanismes pour la libération contrôlée par la lumière. La figure est adaptée à 
partir de la revue de M. Kamiri et collab.5. 
 
Ces deux types de nanoparticules sont également sensibles à la lumière. La libération contrôlée 
photoinduite peut s’effectuer selon plusieurs mécanismes5, tels que par photoisomérisation6,7, 
photodissociation, par photooxydation/réduction8 ou par photoréarrangement9. Parmi ces 
différents mécanismes, illustrés à la Figure 2B, l’effet photothermique est particulièrement 
intéressant pour la médecine non-invasive. Le principe de ces matériaux réside dans le fait qu’une 
partie de l’énergie radiative absorbée par celui-ci, soit convertie sous forme de chaleur. Cet effet 
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peut être directement utilisé pour les traitements hyperthermiques10,11 ou en combinaison avec un 
traitement de chimiothérapie12,13. La Figure 3 illustre le concept de libération contrôlée par les 
deux types de nanoparticules élaborées lors de ce doctorat. La Figure 3A correspond au design du 
premier projet, tandis que la Figure 3B illustre celui du second. En revanche, en dépit de la 
différence de morphologie, le principe de ces deux nanosystèmes est similaire. Lorsque les 
nanoparticules sont exposées à la lumière, une partie de cette énergie radiative est convertie sous 
forme de chaleur. La chaleur générée permet alors d’induire la transition de phase du copolymère 
thermosensible. La dilatation du réseau tridimensionnel permet ainsi au principe actif, 
préalablement piégé, d’être libéré par simple diffusion au travers des chaînes de polymère. 
 
 
Figure 3. Principe de libération contrôlée photoinduite par (A) les nanogels UCST et (B) les 
nanoparticules de type « cœur-coquille » Au@vide@UCST développé lors de ces travaux de 
doctorat. 
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Toutefois, cet effet photothermique est possible si les nanoparticules sont exposées à une longueur 
d’onde pour laquelle le matériau photosensible absorbe fortement (coefficient d’absorption 
molaire ε élevé).  
 
 
Figure 4. (A) Profondeur de pénétration des différentes longueurs d'ondes dans les tissus 
biologiques. (B) Illustration des deux fenêtres biologiques pour lesquelles les radiations NIR sont 
peu absorbées et diffusées par les tissus biologiques. La figure est adaptée à partir de la revue de 
D. Jaque et collab.11. 
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La Figure 4A montre la profondeur de pénétration des tissus biologiques en fonction de la 
longueur d’onde de la radiation. Les radiations ultra-violettes (UV), très énergétiques, ne sont pas 
capables d’atteindre le derme. Ces longueurs d’ondes ne sont donc pas très appropriées pour des 
applications biologiques. En revanche, les radiations correspondant au domaine visible sont 
capables de traverser l’épiderme, tandis que les radiations proche-infrarouges (NIR) sont capables 
de traverser le derme. Ainsi ces dernières présentent les avantages d’être peu énergétiques et 
capables d’atteindre des zones profondes. La capacité des rayons NIR à traverser les tissus 
biologiques, s’explique par leur faible absorption par la mélanine contenue dans l’épiderme, par 
l’eau et par l’hémoglobine circulant dans les vaisseaux sanguins du derme (Figure 4B)11. Dans le 
domaine infrarouge, deux zones peuvent être identifiées; la première fenêtre biologique s’étend 
d’environ 700 à 950 nm, c’est-à-dire entre la bande d’absorption de l’hémoglobine et celle de l’eau 
à 950 nm. La seconde fenêtre biologique, s’étend quant à elle entre 1000 et 1400 nm, correspondant 
aux longueurs d’onde comprises entre les deux bandes d’absorption de l’eau.  
 
L’efficacité de conversion photothermique (η) peut être définie comme le ratio entre l’énergie 
dissipée sous forme de chaleur et l’énergie radiative absorbée14. Parmi les matériaux possédant un 
effet photothermique, il est possible de citer ceux dont les efficacités de conversion 
photothermique sont les plus élevés en milieu aqueux15–19. Ces quelques exemples sont illustrés à 
la Figure 5. 
 
 
Nanosystème n°1 : 
Pour ce premier projet, des nanogels à base de PAAm-co-AN ont été obtenus par réticulation de 
copolymères triblocs à l’aide d’un complexe de nickel-bis-(dithiolène). Ce complexe non 
luminescent, est capable d’absorber fortement dans le domaine proche infrarouge et de convertir 
une partie de cette énergie sous forme de chaleur. Il est à noter que ce complexe a été synthétisé 
par le laboratoire de Franck Camerel (Université de Rennes - France) dans le cadre d’une 
collaboration. 
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La synthèse de ces nanogels s’est déroulée en deux grandes étapes. Des copolymères triblocs de 
type ABA ont été synthétisés par polymérisation RAFT. Ces copolymères présentent la capacité 
de s’auto-assembler sous forme de micelles lorsque la température est inférieure à la température 
de transition de phase du bloc central B de PAAm-co-AN. Le caractère hydrophile des blocs 
externes A, à base de poly(diméthylacrylamide) (PDMA), confère une stabilité colloïdale des 
micelles. Le Chapitre 3 de ce manuscrit reporte l’étude complète des propriétés thermosensibles 
de ces nanomicelles en solution aqueuse.  
 
 
 
Figure 5. Quelques exemples de composés ou matériaux photothermiques parmi les plus 
performants.  
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Puis la réticulation des nanogels a été réalisée en ré-amorçant la polymérisation RAFT en présence 
de methylène-bis-acrylamide (MBA) et du complexe de nickel. Ce composé photohermique 
possède 4 fonctions vinyles, lui permettant de créer un réseau réticulé tridimensionnel. L’efficacité 
de la réticulation, le comportement thermosensible, ainsi que les propriétés photosensibles ont été 
évaluées par diffusion dynamique de la lumière, par transmittance et par des mesures de 
températures sous irradiation NIR. À partir des profils de température, l’efficacité de conversion 
photothermique (η) des nanogels a été déterminée en utilisant le modèle de balance énergétique. 
L’effet de plusieurs paramètres sur la valeur de η a été étudié, tels que la nature du solvant, la 
concentration en particules et la puissance du laser. Enfin la capacité de libération contrôlée induite 
par la lumière NIR a été démontrée par des mesures de fluorescence en utilisant le Nile Red comme 
modèle de molécule hydrophobe. L’introduction du Chapitre 4, présentera les propriétés 
photothermiques des complexes de nickel-bis-(dithiolène). Puis les résultats obtenus pour ces 
nanogels photo et thermosensibles y seront reportés. 
 
 
Nanosystème n°2 : 
Pour le second projet, des nanoparticules possédant un design de type cœur-coquille (« yolk-
shell ») ont été élaborées. La morphologie particulière de ces nanosystèmes est intéressante pour 
des applications en libération contrôlée. Une unique nanoparticule d’or, piégée à l’intérieur d’une 
nanocapsule à base de PAAm-co-AN, est responsable des propriétés photothermiques. La cavité 
entre la nanoparticule centrale et la membrane externe de polymère réticulé offre une grande 
capacité de chargement du principe actif. Lors de l’exposition de ces nanoparticules à la lumière 
visible (532 nm), les nanoparticules d’or absorbent et convertissent cette énergie radiative sous 
forme de chaleur. La chaleur générée induit la transition de phase du copolymère thermosensible, 
permettant l’entrée/sortie de petites molécules. 
 
L’attrait pour ces nanoparticules s’explique par la simplicité et la reproductibilité de leur synthèse. 
Cette synthèse se déroule généralement en 4 grandes étapes. Celle-ci débute par la synthèse des 
nanoparticules d’or fonctionnalisées avec un agent leur permettant de devenir vitréophiles. Puis 
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ces dernières sont recouvertes d’une couche de silice plus ou moins épaisse. Cette couche de silice 
sera utilisée comme support pour l’étape suivante qui consiste à former la couche de polymère 
réticulé. L’obtention du réseau de polymère est généralement réalisée par polymérisation par 
précipitation. Enfin, la dernière étape a pour but d’éliminer la couche de silice par l’ajout, dans la 
suspension, d’une solution d’acide ou de base forte. Cette dernière étape est susceptible de modifier 
les propriétés thermosensibles du PAAm-co-AN. En effet si ce copolymère est relativement peu 
sensible aux faibles variations de pH, l’étape d’élimination de la silice pourrait conduire à 
l’hydrolyse d’une partie des fonctions amides. Ainsi, la première partie de l’étude consistera à 
observer l’effet de l’étape de retrait de la silice sur les propriétés thermosensibles des 
nanoparticules. Pour cela, plusieurs compositions ont été synthétisées afin de vérifier si le ratio 
molaire AAm/AN contrôle toujours la transition de phase suite à cette étape de retrait de la silice.  
 
Dans une seconde partie, nous avons tenté d’étudier l’influence de l’épaisseur de la couche de 
silice sur les propriétés thermo et photosensibles. Lors de l’irradiation à 532 nm, il se crée un 
gradient de température autour de la nanoparticule d’or. En fonction de sa distance avec celle-ci, 
le copolymère ne sera donc pas exposé à la même température. Il pourrait en résulter une 
modification de l’état de dilatation du réseau tridimensionnel, affectant la cinétique de diffusion 
de petites molécules. Ainsi, nous avons comparé les constantes de vitesses lors de la catalyse de la 
réduction du 4-nitrophénol lorsque l’échantillon est exposé ou non à la source laser. Pour cela, 
différents échantillons ont été synthétisés en faisant varier l’espace vide de 15 à 65 nm. L’ensemble 
de ces résultats seront présentés dans le Chapitre 6. 
 
Toutefois, une étude préalable a été réalisée afin de vérifier que la réticulation du PAAm-co-AN 
par l’intermédiaire du MBA n’affecte pas les propriétés thermosensibles du copolymère. Pour cela 
plusieurs hydrogels macroscopiques ont été synthétisés avec des compositions variables en 
monomères et en agent de réticulation. L’effet de cette composition sur la température de transition 
de volume et sur le taux de gonflement a été étudié par méthode gravimétrique. Le Chapitre 5 
reporte les résultats obtenus pour cette étude préalable. 
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L’innovation de ces travaux réside d’une part dans le fait d’induire la transition de phase du 
copolymère grâce à la lumiere, mais surtout d’induire la transition de phase d’un copolymère 
UCST en solution aqueuse. En effet, la thermosensibilité des polymères UCST s’exprime 
généralement dans des solvants organiques. Ainsi, ces travaux ont pour objectifs de démontrer le 
potentiel de ces copolymères pour des applications en solution aqueuse. Le choix s’est orienté vers 
la démonstration de la libération contrôlée par la lumière. Toutefois, il est à noter que les 
nanoparticules hybrides développées pourraient également être utilisé pour d’autres applications. 
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CHAPITRE 1. Propriétés thermosensibles du PAAm-co-AN 
 
1.1. Phénoménologie des séparations de phases 
La séparation de phases d’un système binaire, solvant/polymère, peut être définie comme le 
passage d’un système ne contenant qu’une seule phase (miscibilité totale) à un système contenant 
deux phases (Figure 6). Suite à cette séparation, l’une des phases est riche en solvant, tandis que 
la seconde est riche en polymère. Lorsque le mélange est parfaitement miscible, la solution est 
limpide (Figure 6A), alors que la séparation de phases conduit à une opalescence de la solution 
plus ou moins marquée (Figure 6B). Cette opalescence s’explique par la présence de petits 
agrégats capables de diffuser la lumière dans toutes les directions de l’espace (Figure 6C). 
 
 
Figure 6. (A) et (B) Séparation de phases d’un système binaire (polymère-solvant). (C) 
Interactions lumière-particule. 
12 
 
La méthode la plus simple et courante pour observer ces phénomènes de séparation de phases est 
la mesure de la transmittance de la solution de polymère lorsque l’on fait varier un paramètre tel 
que, la température 𝑇, la pression 𝑃, le pH, la force ionique, la composition 𝜑 ou d’autres 
paramètres de la solution pour un couple polymère-solvant. 
 
En spectroscopie UV-visible, l’absorbance 𝐴 est reliée à la transmittance 𝑇% par la relation 
suivante : 
𝑨 = −𝐥𝐨𝐠 (𝑻%) 
 
[1] 
En revanche, l’appareillage ne permet pas de distinguer les phénomènes d’absorption et de 
diffusion. Ainsi, un échantillon contenant des particules diffusera la lumière dans toutes les 
directions de l’espace. La lumière diffusée dans les directions différentes à celle du détecteur sera 
considérée comme de l’absorption par l’appareil (Figure 6C). Cette méthode est également 
appelée turbidimétrie. La Figure 7 montre l’aspect des courbes de transmittance en fonction de la 
température pour différents comportements thermosensibles. Il est à noter que d’autres méthodes 
sont également couramment utilisées pour étudier les transitions de phases des solutions de 
polymères, telles que la microcalorimétrie20,21, la diffusion de la lumière (statique22,23 et 
dynamique24), la spectroscopie vibrationnelle (Infrarouge25,26 et Raman27,28), la mesure des 
coefficients diélectriques29, la résonance magnétique nucléaire30,… Certaines de ces méthodes 
seront utilisées au cours de ces travaux de doctorat. 
 
D’après la Figure 7, la séparation de phases des solutions de polymères peut s’établir : 
• par diminution de la température (Figure 7A). On parlera alors de thermosensibilité 
positive ou de type UCST pour « Upper Critical Solution Temperature ». 
• par augmentation de la température (Figure 7B). On parlera alors de thermosensibilité 
négative ou de type LCST pour « Lower Critical Solution Temperature ». 
Certains couples polymère-solvant peuvent démontrer à la fois une thermosensibilité positive et 
négative (Figure 7C)30–33.  
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Figure 7. Courbes de transmittance en fonction de la température pour un comportement de type 
(A) UCST, (B) LCST, (C et D) à la fois UCST et LCST. 
 
Les séparations de phases peuvent s’expliquer au travers de modèles thermodynamiques qui ont 
évolué au cours du temps34–37. Le paragraphe 1.2 de ce chapitre a pour objectif de présenter 
brièvement les fonctions thermodynamiques des principaux modèles et leurs limites. Le 
paragraphe 1.3 de ce chapitre démontrera quant à lui les conditions thermodynamiques de 
miscibilité polymère-solvant. 
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1.2. Évolution des modèles thermodynamiques des solutions de polymères34-37 
1.2.1. Solutions idéales 
Avant les années 1940, les solutions macromoléculaires étaient décrites en considérant que celles-
ci étaient idéales. Dans le cas des solutions idéales, il est admis que l’activité 𝑎𝑖 d’une espèce 𝑖 est 
égale à sa fraction molaire 𝜒𝑖. De plus, la loi de Raoult relie la pression partielle 𝑃𝑖 d’un composé 
𝑖 dans le mélange, à sa fraction molaire 𝜒𝑖 dans le liquide par la relation suivante : 
𝑷𝒊 = 𝝌𝒊𝑷𝒊
° 
 
[2] 
où 𝑃𝑖° correspond à la pression de vapeur du composé 𝑖 pur. 
 
Lors du mélange idéal de A (solvant) et B (soluté), il en résulte une variation de l’enthalpie libre 
de mélange ∆𝐺𝑚é𝑙 et de l’entropie de mélange ∆𝑆𝑚é𝑙 suivant les relations [3] et [4]. 
où 𝑛 correspond à la quantité de matière totale (A+B), 𝑅 représente la constante universelle des 
gaz parfaits, 𝜒𝐴 et 𝜒𝐵 correspondent respectivement aux fractions molaires du solvant A et du 
soluté B. 
 
En revanche, la variation d’enthalpie de mélange ∆𝐻𝑚é𝑙 est nulle. 
∆𝑯𝒎é𝒍 = 𝟎 
 
[5] 
À partir des relations ci-dessus, plusieurs commentaires peuvent être apportés : 
• la variation nulle de l’enthalpie de mélange ∆𝐻𝑚é𝑙 suggère qu’il n’y a pas de différence en 
énergie d’interaction entre A-A, B-B et A-B. En effet, dans le cas des solutions idéales, on 
suppose que  A et B possèdent des volumes et des formes similaires. A et B sont supposés sans 
interaction et interchangeables. 
∆𝑮𝒎é𝒍 = 𝒏𝑹𝑻(𝝌𝑨𝒍𝒏𝝌𝑨 + 𝝌𝑩𝒍𝒏𝝌𝑩) 
 
[3] 
∆𝑺𝒎é𝒍 = −𝒏𝑹(𝝌𝑨𝒍𝒏𝝌𝑨 + 𝝌𝑩𝒍𝒏𝝌𝑩) 
 
[4] 
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• la variation d’enthalpie libre ∆𝐺𝑚é𝑙 est d’origine entropique. Et l’entropie de mélange ∆𝑆𝑚é𝑙 
est d’origine purement conformationnelle (Figure 8). En effet, la relation [4] découle de la 
relation [6]. Toutefois, cette relation peut être retrouvée par une approche statistique démontrée 
en Annexe 1.2. Cette entropie purement conformationnelle suppose que toutes les espèces 
interchangeables sont arrangées de façon purement aléatoire. 
∆𝑺𝒎é𝒍 = −(𝝏∆𝑮𝒎é𝒍 𝝏𝑻)𝑷,𝒏𝑨,𝒏𝑩⁄  
 
[6] 
où 𝑇 et 𝑃 correspondent respectivement à la teméprature et la pression. 𝑛𝐴 et 𝑛𝐵 correspondent 
aux quantité de matière de A et B. 
 
Toutefois, les polyméristes de l’époque ont observé de nombreuses déviations à l’idéalité pour les 
solutions de polymères, telles que : 
• une déviation des propriétés extensives (exemple : ∆𝑉 ≠ 0). 
• la présence d’une énergie d’excès (∆𝐺𝑚é𝑙 ≠ −𝑇∆𝑆𝑚é𝑙). 
• une déviation des propriétés colligatives (pression de vapeur, température d’ébullition et 
de congélation et pression osmotique). 
 
 
Figure 8. Évolution des fonctions thermodynamiques d’un mélange binaire idéal. 
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Voici un exemple avec la déviation des propriétés colligatives dans le cas de solutions de 
polymères. Dans le cas des solutions idéales, la loi de Van’t Hoff relie la pression osmotique d’une 
solution à la concentration 𝑐𝐵 en soluté par la relation [7] (analogie avec la loi des gaz parfaits) : 
𝜫 = 𝒄𝑩𝑹𝑻 
 
[7] 
Ainsi, la pression osmotique de la solution augmente proportionnellement avec la concentration 
𝑐𝐵 en soluté B. La pression osmotique réduite (𝛱/𝑐𝐵) doit donc être constante et égale à 𝑅𝑇 et 
ceci, quelques soit la nature du solvant (caractéristique des propriétés colligatives). Certains 
polymères obéissent à cette loi, comme par exemple les polymères hyperbranchés ou les protéines 
globulaires. Staudinger et Husemann ont démontré que la pression osmotique réduite de solutions 
de glycogène dans l’eau et le formamide reste constante. Le Tableau 1 reporte les résultats de leur 
étude. 
 
En revanche, les mesures de Staudinger et Fisher montrent que la pression osmotique réduite de 
solutions de caoutchouc naturel (polymère linéaire) dissous dans le toluène et le chloroforme 
augmente de façon linéaire avec la concentration en polymère (Figure 9). De plus, on constate une 
forte dépendance à la nature du solvant.  
 
À partir de ces observations, il devient évident qu’il n’est pas possible de traiter les solutions de 
polymères comme des solutions idéales pour lesquelles il n’existe pas d’interaction entre le soluté 
et le solvant, notamment pour les polymères linéaires. Il existe une énergie d’excès traduisant les 
interactions polymère-solvant. Ainsi ∆𝐻𝑚é𝑙 ≠ 0. 
 
La notion de solution régulière a été introduite pour la première fois par Hildebrand en 1929. Face 
aux nombreuses déviations, il introduit les paramètres de solubilité ayant pour objectif de rendre 
compte de l’énergie d’excès observée et correspondant à la chaleur de mélange.  
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Tableau 1. Pressions osmotiques de solutions de glycogène (Mn = 280 000 g.mol-1) dans l’eau et 
le formamide à 20C°. Les valeurs de ce tableau sont extraites du livre de Llyod M. Robeson36. 
Solvant : eau Solvant : formamide 
100C 1000Π 10(Π/C) 100C 1000Π 10(Π/C) 
g.cm-3 atm g-1.cm3.atm g.cm-3 atm g-1.cm3.atm 
0,5 0,43 0,86 0,5 0,44 0,88 
1,0 0,88 0,88 1,0 0,86 0,86 
2,0 1,74 0,87 2,0 1,74 0,87 
3,0 2,58 0,86 3,0 2,58 0,86 
 
 
 
Figure 9. Évolution de la pression osmotique réduite en fonction de la concentration de solutions 
de gutta percha (caoutchouc naturel) dissous dans du toluène et du chloroforme. Le graphique est 
extrait du livre de Lloyd M. Robeson36. 
 
1.2.2. Solutions régulières - Modèle d’Hildebrand 
Afin de rendre compte des interactions entre les différentes espèces, Hildebrand introduisit le 
paramètre de solubilité 𝛿𝑖 d’une espèce 𝑖 par la relation suivante : 
𝜹𝒊 = √
𝑬𝒄𝒐𝒉é𝒔𝒊𝒐𝒏
𝑽𝒊
 
 
[8] 
où 𝐸𝑐𝑜ℎé𝑠𝑖𝑜𝑛 correspond à l’énergie de cohésion. Ce terme traduit l’énergie qu’il faut fournir pour 
séparer toutes les molécules les unes des autres. Ainsi pour un liquide ou un solide, cela conduit à 
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porter une molécule de l’état solide ou liquide à l’état gazeux. 𝑉𝑖 correspond au volume molaire 
de l’espèce 𝑖. 
 
Pour des espèces de faibles masses molaires, il est admis que : 
𝑬𝒄𝒐𝒉é𝒔𝒊𝒐𝒏 = ∆𝑼𝒗𝒂𝒑 
 
[9] 
où ∆𝑈𝑣𝑎𝑝 correspond à la variation d’énergie interne de vaporisation. 
 
Si le gaz est supposé parfait, on peut écrire : 
𝜹𝒊 = √
∆𝑯𝒗𝒂𝒑,𝒊 − 𝑹𝑻
𝑽𝒊
= √
(∆𝑯𝒗𝒂𝒑,𝒊 − 𝑹𝑻)𝝆𝒊
𝑴𝒊
 
[10] 
où 𝜌𝑖 et 𝑀𝑖 sont respectivement la densité et la masse molaire de l’espèce i. 
 
Ainsi, l’énergie de cohésion peut être déterminée expérimentalement par mesure de l’enthalpie de 
vaporisation ∆𝐻𝑣𝑎𝑝,𝑖 de l’espèce 𝑖. Dans le cas des polymères où la chaleur de vaporisation ne peut 
pas être mesurée expérimentalement, il est également possible de calculer cette énergie grâce à la 
relation [11] qui relie le paramètre d’interaction à la densité 𝜌𝑖, la masse molaire de l’unité 
monomère 𝑀0 et la somme des constantes d’attractions molaires 𝐹𝑗 de l’espèce 𝑖. 
𝜹𝒊 =
𝝆𝒊
𝑴𝟎
∑ 𝑭𝒋
𝒋
 
 
[11] 
Avec ce modèle, les fonctions thermodynamiques sont données par les relations suivantes : 
∆𝑯𝒎é𝒍 = 𝑽𝜱𝑨𝜱𝑩(𝜹𝑨 − 𝜹𝑩)
𝟐 
 
[12] 
∆𝑺𝒎é𝒍 = −𝒏𝑹(𝝌𝑨 𝐥𝐧 𝝌𝑨 + 𝝌𝑩 𝐥𝐧 𝝌𝑩) 
 
[13] 
∆𝑮𝒎é𝒍 = 𝑽𝜱𝑨𝜱𝑩(𝜹𝑨 − 𝜹𝑩)
𝟐 + 𝒏𝑹𝑻(𝝌𝑨 𝐥𝐧 𝝌𝑨 + 𝝌𝑩 𝐥𝐧 𝝌𝑩) [14] 
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où 𝛷𝐴et 𝛷𝐵sont les fractions volumiques du solvant A et du soluté B respectivement. 𝑉correspond 
au  volume molaire. 
 
Avec ce modèle, la condition de miscibilité du polymère B dans le solvant A, nécessite que ∆𝐺𝑚é𝑙 
soit négatif. Or pour ce modèle, l’enthalpie, correspondant au premier terme dans la relation [14], 
est toujours positive. Et le terme de droite est quant à lui toujours négatif. Pour qu’il y ait 
miscibilité, il faut que ∆𝐻𝑚é𝑙 ≤ 𝑇∆𝑆𝑚é𝑙. Pour accomplir cette condition, il est nécessaire que 
(𝛿𝐴 − 𝛿𝐵) soit nulle ou très faible. 
 
 
Figure 10. Exemple de calcul du paramètre d’interaction du poly(acrylonitrile). 
 
Toutefois, ce modèle souffre de quelques limites puisque celui-ci ne tient pas compte de la 
connectivité des monomères par les liaisons covalentes. Ce modèle ne tient pas compte non plus 
de la nature de certaines interactions inter- et intrachaînes, telles que les liaisons hydrogènes. Ainsi 
les tentatives d’utiliser le modèle des solutions régulières de Hildebrand a été un échec pour la 
description des solutions de macromolécules. 
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1.2.3. Modèle de Flory-Huggins 
Malgré le fait que le modèle d’Hildebrand tente d’introduire un terme reflétant les interactions 
polymère-polymère, solvant-solvant et solvant-polymère, ce modèle ne tient pas compte de la 
connectivité entre les unités monomères. Dans le modèle précédent, l’entropie de mélange 
(conformationnelle) était calculée en considérant que les unités monomères étaient indépendantes 
et interchangeables dans la solution (Figure 11A). En 1939, face aux anomalies observées, Meyer 
et Huckel ont remis en question ce modèle en suggérant qu’il était nécessaire de tenir compte de 
la connectivité des unités de monomère. La considération de cette connectivité modifie ainsi la 
contribution entropique puisque le nombre d’arrangements possibles est fortement diminué 
(Figure 11B). 
 
Toutefois, les hypothèses de Meyer et Huckel n’ont été introduites que de façon qualitative. Ce 
sont Flory et Huggins qui, indépendamment l’un de l’autre, donneront une analyse quantitative de 
ce modèle grâce à un traitement statistique.  
 
Dans leur modèle, décrit par un modèle en réseau (Figure 11B), Flory et Huggins établissent les 
hypothèses suivantes : 
• chaque cellule du réseau est occupée par une molécule de solvant ou une unité de 
monomère. Toutes les cellules du réseau (𝑁) sont occupées, de telle sorte que 𝑁 = 𝑁𝐴 +
𝑋𝑁𝐵. Dans cette expression 𝑁𝐴 et 𝑁𝐵 correspondent au nombre de molécules de solvant et 
de macromolécules, respectivement. 𝑋 représente le degré de polymérisation, c’est-à-dire 
le nombre d’unité monomère par chaîne de polymère. 
• toutes les cellules occupées par les unités monomères sont adjacentes de telle sorte à rendre 
compte de la connectivité.  
• les volumes d’une molécule de solvant et d’une unité monomère sont considérés 
identiques, de telle sorte que le volume final suite au mélange des deux constituants ne 
varie pas. 
• chaque molécule de solvant ou d’unité monomère possède un nombre de « plus proches » 
voisins, appelé nombre de coordination 𝑧. 
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• l’entropie de mélange est purement conformationnelle si le mélange est suffisamment 
dilué. 
 
Figure 11. Modèles en réseau pour les solutions (A) idéales et régulières avant l’introduction de 
la notion de connectivité des macromolécules. Modèles de Flory et Huggins des solutions (B) 
régulières et (C) réelles de macromolécules. 
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À partir de ces hypothèses, les expressions des fonctions thermodynamiques sont données par les 
relations [15] à [17]. 
∆𝑯𝒎é𝒍 = 𝑹𝑻𝝌𝑨𝑩𝑵𝑨𝜱𝑩 [15] 
 
∆𝑺𝒎é𝒍 = −𝑹(𝑵𝑨𝒍𝒏𝜱𝑨 + 𝑵𝑩𝒍𝒏𝜱𝑩) [16] 
 
∆𝑮𝒎é𝒍 = 𝑹𝑻(𝑵𝑨𝒍𝒏𝜱𝑨 + 𝑵𝑩𝒍𝒏𝜱𝑩 + 𝝌𝑨𝑩𝑵𝑨𝜱𝑩) [17] 
 
où 𝛷𝐴et 𝛷𝐵représentent les fractions volumiques du solvant et du polymère. 
 
Dans l’expression de l’enthalpie de mélange intervient un nouveau terme 𝜒𝐴𝐵, appelé paramètre 
d’interaction solvant-polymère. Ce terme est associé aux paramètres de solubilité de Hildebrand 
définie précédemment : 
𝝌𝑨𝑩 ≡
𝑽𝒎
𝟎 (𝜹𝑨−𝜹𝑩)
𝟐
𝑹𝑻
 
[18] 
 
 
où 𝑉𝑚0 représente le volume molaire du solvant et de l’unité monomère considéré comme  identique 
dans ce modèle. 
 
Toutefois, ce modèle qui était décrit en se plaçant dans le cas d’une solution régulière, souffre de 
quelques limites. En effet, dans ce modèle, on constate que l’enthalpie de mélange est 
indépendante de la température et que le paramètre d’interaction est quant à lui inversement 
proportionnel à cette dernière. Cela traduit le fait qu’une augmentation de température conduit à 
une diminution du paramètre d’interaction, et par conséquent à la diminution de l’enthalpie de 
mélange. Or dans ce modèle, l’entropie de mélange est toujours positive. Ainsi la séparation de 
phase pourrait s’établir uniquement par diminution de la température (UCST). Si ce comportement 
est généralement rencontré pour des mélanges apolaires, ce modèle n’explique pas la séparation 
de phase observée par augmentation de la température pour les constituants polaires. Ainsi Flory 
ajusta ce modèle en émettant l’hypothèse que l’entropie de mélange n’est pas d’origine purement 
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conformationnelle, mais qu’il existe des arrangements privilégiés. Ces arrangements privilégiés 
traduisent les interactions entre les groupements des chaînes de polymères (Figure 11C). 
 
 
1.3. Conditions de séparation de phases induite par la température 
Pour un couple solvant/polymère, à une pression 𝑃 et une température 𝑇 données, la condition 
thermodynamique de miscibilité est donnée par la relation : 
∆𝑮𝒎é𝒍 = ∆𝑯𝒎é𝒍 − 𝑻∆𝑺𝒎é𝒍 < 𝟎 
 
[19] 
La Figure 12 montre les trois tendances pouvant être observées pour la variation d’enthalpie libre 
de mélange ∆𝐺𝑚é𝑙: 
- Courbe A : ∆𝐺𝑚é𝑙 est positif pour toutes compositions 𝜑, traduisant une non-miscibilité totale.  
- Courbes B et C : ∆𝐺𝑚é𝑙 est négatif pour toutes compositions 𝜑. Ainsi, une miscibilité totale 
serait attendue. Toutefois, si la condition décrite par la relation [19] est nécessaire, celle-ci 
n’est pas suffisante. Une seconde condition thermodynamique est requise pour observer la 
miscibilité totale. Il est nécessaire que : 
(
𝝏𝟐∆𝑮𝒎é𝒍
𝝏𝝋𝟐
) > 𝟎 
 
[20] 
En considérant ces deux conditions, une miscibilité totale sera observée dans le cas de la courbe 
B, tandis qu’une miscibilité partielle sera observée dans le cas de la courbe C. Cette miscibilité 
partielle peut s’expliquer au travers de la courbure des fonctions ∆𝐺𝑚é𝑙 = 𝑓(𝜑). Pour la courbe B, 
pour laquelle une miscibilité totale est observée, un seul minimum est observé, tandis que pour la 
courbe C, deux minimums sont présents. Ces deux minimums correspondent aux compositions 
𝜑𝛼′ et 𝜑𝛽′.  
 
Dans cette gamme de composition (𝜑𝛼′ < 𝜑 < 𝜑𝛽′), nous observerons une séparation du système 
en deux phases. Ces deux phases possèdent les compositions correspondant aux deux minimums  
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𝜑𝛼′ et 𝜑𝛽′, puisque celles-ci sont en équilibre thermodynamique du fait que, leurs potentiels 
chimiques sont égaux et nuls (Figure 13B). Ces compositions particulières sont appelées points 
binodaux. 
 
 
Figure 12. Variation de l’enthalpie libre de mélange en fonction de la composition pour un couple 
solvant/polymère à pression et température fixées. Les courbes A, B et C représentent 
respectivement une non-miscibilité totale, une miscibilité totale et une miscibilité partielle. 
 
 
En faisant varier la température, la courbe  ∆𝐺𝑚é𝑙 = 𝑓(𝜑) évolue comme le montre la Figure 14A. 
En reliant les minimums de chaque fonction, nous obtenons la courbe binodale délimitant les 
domaines de miscibilité. Cette courbe a pour équation : 
𝝏∆𝑮𝒎é𝒍
𝝏𝝋
= 𝟎 
 
[21] 
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Figure 13. Allure des courbes de (A) la variation d’enthalpie libre de mélange, (B) de sa dérivée 
première et (C) de sa dérivée seconde par rapport à la composition. 
 
Toutefois, si on considère la seconde condition de miscibilité décrite par la relation [20], nous 
constatons une séparation de phase pour les compositions comprises entre 𝜑𝛼′ < 𝜑 < 𝜑𝛼′′ et 
𝜑𝛽′ < 𝜑 < 𝜑𝛽′′ , malgré le fait que le signe de (𝜕2∆𝐺𝑚é𝑙 𝜕𝜑2⁄ )𝑇,𝑃 soit positif. 
Dans le domaine de non-miscibilité, délimité par la courbe binodale, la séparation de phase s’opère 
selon deux mécanismes. 
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Sur la Figure 13A, les deux points d’inflexions, correspondant aux compositions 𝜑𝛼′′ et 𝜑𝛽′′ sont 
appelés points spinodaux. Pour les compositions 𝜑, telles que 𝜑𝛼′ < 𝜑 < 𝜑𝛼′′ et 𝜑𝛽′ < 𝜑 < 𝜑𝛽′′, 
malgré le fait que la seconde condition thermodynamique ne soit pas remplie, la variation de 
composition est suffisamment faible pour que le système se sépare en deux phases de compositions 
𝜑𝛼′ et 𝜑𝛽′, possédant les mêmes potentiels chimiques. 
Selon le même principe qu’à la Figure 14A, si l’on rejoint les points spinodaux pour les fonctions 
∆𝐺𝑚é𝑙 = 𝑓(𝜑) à différentes températures, nous obtenons la courbe spinodale définie par : 
𝝏𝟐∆𝑮𝒎é𝒍
𝝏𝝋𝟐
= 𝟎 
 
[22] 
Ainsi dans le domaine compris entre la courbe binodale et la courbe spinodale, le système est dans 
un état métastable et la séparation de phase s’établie par un mécanisme de nucléation-croissance. 
Pour ce mécanisme, des noyaux se forment, puis croissent. Lors de ce phénomène, la taille des 
particules augmente avec le temps, tandis que la concentration reste inchangée en tout point de ces 
dernières (Figure 15). 
 
Pour le domaine à l’intérieur de la courbe spinodale, le système est instable et le mécanisme de 
séparation de phase s’opère par décomposition spinodale. Dans le cas de ce type de décomposition, 
la taille des microstructures, riches en polymère, formées ne varient pas au cours du temps. En 
revanche, leur concentration augmente au cours du temps (Figure 15). 
Finalement, en reportant les courbes binodale et spinodale sur un diagramme température-
composition (Figure 14C et 14D), nous obtenons les diagrammes des deux principaux 
comportements; UCST ou LCST. 
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Figure 14. Évolution des courbes (A) binodales et (B) spinodales en fonction de la température. 
Diagramme de phase température-composition pour un système binaire démontrant un 
comportement de type (C) UCST et (D) LCST. 
 
1.4. Les différents types de diagrammes de phase Température-Composition 
La séparation de phases peut s’établir par augmentation ou par diminution de la température 
comme le montre les Figures 14C et 14D.  Lorsque la séparation de phase s’établie par 
augmentation de la température, nous parlerons de thermosensibilité négative ou de type LCST 
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pour « Lower Critical Solution Temperature ». Inversement, lorsque la séparation de phase 
s’établie par diminution de la température, nous parlerons de thermosensibilité positive ou de type 
UCST pour « Upper Critical Solution Temperature ». 
 
Les termes LCST et UCST définissent des points particuliers (points critiques) sur les diagrammes 
de phases température-composition. Il s’agit respectivement des températures critiques inférieures 
et supérieures de miscibilité. Pour ces points particuliers 𝜑𝐿𝐶𝑆𝑇 et 𝜑𝑈𝐶𝑆𝑇, les dérivées seconde et 
troisième de l’enthalpie libre de mélange par rapport à la composition sont égales et nulles : 
(
𝝏𝟐∆𝑮𝒎é𝒍
𝝏𝝋𝟐
) = (
𝝏𝟑∆𝑮𝒎é𝒍
𝝏𝝋𝟑
) = 𝟎 
[23] 
[23] 
Pour les autres compositions, la température pour laquelle la séparation de phases s’observe est 
appelée température de point trouble.   
Il est à noter qu’un couple polymère-solvant peut avoir un diagramme de phase plus complexe 
telle que le montre la Figure 16. 
 
1.5. Les polymères UCST - Cas particulier du PAAm-co-AN 
1.5.1. Les polymères UCST 
Les polymères possédant une UCST ont été longtemps mis à l’écart en comparaison avec les 
polymères possédant une LCST, avec notamment le PNIPAAm.  
À ce jour, seules deux articles de revue traitent exclusivement de polymères démontrant une 
UCST4,38. Les autres revues, inventoriant les polymères thermosensibles, ne reportent que très 
rarement les polymères de type UCST ou seulement quelques exemples. Par exemple, dans la 
revue de D. Roy et collab., sur 65 polymères thermosensibles cités, seuls 5 sont classés dans la 
catégorie UCST39. 
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Figure 15. Principe de séparation de phases évoluant selon les mécanismes de décomposition 
spinodale et de décomposition par nucléation-croissance. 
 
 
Figure 16. Différents types de séparation de phases. 
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Ce désintérêt s’explique par deux principales raisons. 
• D’une part, peu de polymères possèdent une température de transition de phases dans des 
conditions expérimentales standards, c’est-à-dire à la pression atmosphérique et dans une plage 
de températures observables (𝑇𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛 < 𝑇 < 𝑇é𝑏𝑢𝑙𝑙𝑖𝑡𝑖𝑜𝑛). Pour certains polymères, il est 
nécessaire de se placer dans des conditions de pression extrêmes afin que le phénomène de 
transition de phase soit observable40,41. 
• D’autre part, les premiers polymères étudiés étaient des polymères chargés. Ces derniers 
présentent l’inconvénient d’être très sensibles à de très faibles variations de pH et/ou de force 
ionique, les rendant peu pertinents pour certaines applications42–44.  
 
1.5.2.  Le PAAm-co-AN 
Certaines propriétés sont particulièrement recherchées pour les polymères thermosensibles. Parmi 
elles, les plus importantes sont les suivantes (Figure 17) : 
• une transition de phase marquée. Cela implique que la transition de phases doit s’opérer 
sur une gamme restreinte de températures. 
• une faible hystérèse entre le processus de chauffage et de refroidissement. 
• une température de transition de phase facilement contrôlable. 
 
Parmi les (co)polymères démontrant une UCST et dont la thermosensibilité est basée sur la thermo-
réversibilité des liaisons hydrogènes, le PAAm-co-AN possède les trois qualités citées ci-dessus. 
En effet, ce copolymère dont les propriétés ont été reportées pour la première fois en 2012 par le 
groupe de S. Agarwal, possède une transition de phase marquée et l’hystérèse entre les processus 
de chauffage et refroidissement est de seulement 2 à 3°C. Mais le fort intérêt pour ce copolymère 
s’explique par la possibilité de contrôler sa température de transition de phases par variation du 
ratio molaire entre l’acrylamide et l’acrylonitrile45. 
 
Depuis 2012, une trentaine d’articles scientifiques ont été publiés mettant en jeu le PAAm-co-AN. 
Une partie d’entre eux étudie la transition de phases de ce copolymère par divers outils de 
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caractérisation, tandis que les autres publications utilisent ce copolymère afin de démontrer son 
utilisation pour diverses applications.  
 
 
Figure 17. Les trois propriétés recherchées pour un polymère thermosensible. 
 
 
1.5.3. Étude de la transition de phase du PAAm-co-AN 
La synthèse du PAAm-co-AN a été reportée pour la première fois bien avant que les propriétés 
thermosensibles de ce copolymère soient étudiées. En effet, quelques articles reportent l’étude des 
rapports de réactivité lors de la copolymérisation du couple AAm-AN dans diverses conditions de 
synthèse (solvant, type de polymérisation, température de polymérisation)46,47. En 2010, A. 
Pourjavadi et collab. reportent la synthèse d’hydrogels à base de PAAm-co-AN réticulés 
chimiquement par hydrolyse du copolymère dans une solution de NaOH. Dans cette étude, il 
démontre l’influence de différents facteurs expérimentaux sur le taux de gonflement des hydrogels 
tels que le temps et la température d’hydrolyse, la concentration en NaOH, la concentration en 
copolymère et le ratio molaire entre AAm et AN48. Toutefois, les propriétés thermosensibles du 
PAAm-co-AN n’ont pas été mises en évidence dans cette étude. Celles-ci ne seront reportées pour 
la première fois qu’en 2012 par J. Seuring et collab45.. La transition de phase de ce copolymère en 
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solution aqueuse a été étudiée par diverses méthodes telles que par turbidimétrie, analyse 
infrarouge, diffusion dynamique et statique de la lumière, diffusion des neutrons aux petits angles23 
et par des mesures diélectriques29. A partir de ces différentes mesures, les facteurs influençant la 
transition de phase du copolymère ont été identifiés. 
 
 
Influence du ratio molaire entre AAm et AN 
L’acrylamide (AAm), dont la structure est illustrée à la Figure 18A est un monomère possédant à 
la fois un site donneur et un site accepteur de proton. Ce monomère possède donc la capacité à 
former des liaisons hydrogènes réversibles entre plusieurs fonctions amides mais également avec 
les molécules d’eau (Figure 18B). Cette habileté est propice à l’observation de propriétés 
thermosensibles. Toutefois, le poly(acrylamide) (PAAm) est totalement soluble dans l’eau entre 0 
et 100°C à pression atmosphérique. Malgré le fait que ce polymère pourrait théoriquement 
démontrer une thermosensibilité, aucune publication à notre connaissance n’étudie le 
comportement de ce polymère dans l’eau dans des conditions de pression et de température 
permettant l’observation d’une thermosensibilité positive ou négative.  
 
L’acrylonitrile (AN) est quant à lui, un monomère considéré comme hydrophobe. Le 
poly(acrylonitrile) (PAN) est d’ailleurs totalement insoluble dans l’eau entre 0 et 100°C à pression 
atmosphérique. Le comportement thermosensible observé suite à la copolymérisation de AAm et 
de AN se justifie donc par la présence de AN qui équilibre la balance hydrophile-lipophile et 
permet l’augmentation de la température de transition de phase du PAAm25,49. 
 
L’augmentation de la fraction molaire en AN (notée 𝐹𝐴𝑁) engendre l’augmentation de la 
température de transition de phase du copolymère. Cette tendance a d’abord été mise en évidence 
par J. Seuring et collab. par des mesures de turbidimétrie (Figure 19A)45. Puis, dans deux études 
très complètes, A. Asadujjaman et collab. ont étudié l’influence de 𝐹𝐴𝑁 sur les propriétés de ce 
copolymère, par diffusion statique et dynamique de la lumière, par diffusion des neutrons aux 
petits angles et par des mesures diélectriques29. La Figure 19B,  extraite de l’étude de A. 
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Asadujjaman et collab., reporte les valeurs de température de transition de phase du copolymère 
mesurées par diffusion dynamique de la lumière et par turbidimétrie50. Il semblerait qu’il existe 
une linéarité entre la fraction molaire 𝐹𝐴𝑁 et la température de transition de phase du copolymère. 
Il est à noter que les valeurs de température de transition obtenues par les deux méthodes sont en 
bon accord.  
 
Figure 18. (A) Structure chimique de l'acrylamide. (B) Liaisons hydrogènes entre l'acrylamide et 
l'eau ou entre deux acrylamides. 
 
Dans leur étude, A. Asadujjaman et collab. ont démontré que pour des températures inférieures à 
la température de transition de phase, les rayons hydrodynamiques sont d’autant plus élevés que 
la fraction 𝐹𝐴𝑁 est grande (Figure 19C). Afin de minimiser l’énergie de surface, liée à la nature 
hydrophobe de AN, un plus grand nombre de chaînes participent à la formation des agrégats 
(nombre d’agrégation plus élevé). Puis, lorsque la température de transition de phase est franchie, 
les agrégats se dissocient. Néanmoins, malgré le fait que la température de transition de phase soit 
atteinte et dépassée, des petites associations de quelques chaînes de copolymère persistent. Cette 
observation a également été reportée dans l’étude de L. Hou et collab25.. Ces deux auteurs 
expliquent cette observation par les liaisons hydrogènes entre plusieurs fonctions amides. 
D’ailleurs L. Hou et collab. ont démontré par FTIR (Figure 20) que la thermosensibilité du 
copolymère était principalement gouvernée par le monomère AAm et que très faiblement par AN. 
Alors que la valeur d’absorbance de la bande nitrile diminue légèrement et de façon graduelle, 
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celle de la bande carbonyle diminue brutalement au passage de la température de transition de 
phase (Figure 20C)25. Cette thermosensibilité s’expliquerait par la formation et la destruction des 
liaisons hydrogènes entre les différentes fonctions. En-dessous de la température de transition, les 
liaisons hydrogènes entre fonctions amides seraient favorisées, expliquant un repliement des 
chaînes de copolymères et la formation d’agrégats. Puis l’augmentation de la température 
conduirait graduellement au remplacement de ces liaisons par des liaisons hydrogènes entre une 
fonction amide et une molécule d’eau (Figure 18). Cette hydratation du copolymère induirait donc 
sa solubilité lorsque la température de transition de phase est atteinte. 
 
Figure 19. Variation de (A) la transmittance, (B)  du diamètre hydrodynamique et du (D) 
logarithme de la constante diélectrique en fonction de la température et de 𝐹𝐴𝑁. (C) Variations des 
températures de transition de phase en fonction de 𝐹𝐴𝑁 mesurées par DLS et par turbidimétrie. La 
Figure A est extraite de la publication de J. Seuring et collab.45. Les Figures B à D sont extraites 
des publications de A. Asadujjaman23,29. 
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Figure 20. Évolution des bandes d’absorption mesurées par FTIR de (A) la fonction nitrile et (B) 
la fonction carbonyle du PAAm-co-AN lorsque la température augmente. (C) Variation de 
l’absorbance à 1645 cm-1 de la bande carbonyle en fonction de la température. Les Figures sont 
extraites de la publications de L. Hou et collab.25. 
 
 
Influence de la concentration en copolymère 
L’influence de la concentration en copolymère sur sa température de transition a été étudiée par 
diverses méthodes qui conduisent toutes au même résultat : l’augmentation de la concentration en 
copolymère entraîne une augmentation de la température de transition de phase (Figure 21)23,25,45.  
Ce résultat est parfaitement cohérent puisqu’en augmentant la concentration, l’entropie de mélange 
diminue. En effet, lors de l’ajout de nouvelles chaînes de copolymère, le nombre de conformations 
possibles diminue. Toutefois, la nature des interactions reste identique, ne conduisant pas à une 
variation significative de l’enthalpie de mélange. Ainsi en considérant la condition limite de 
miscibilité, la température de séparation de phase augmente lorsque la concentration augmente. 
Condition limite de miscibilité :    ∆𝐺𝑚é𝑙 = ∆𝐻𝑚é𝑙 − 𝑇∆𝑆𝑚é𝑙 = 0 
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𝑇 =
∆𝐻𝑚é𝑙
∆𝑆𝑚é𝑙
 
 
Figure 21. Variation de la transmittance (A) et du diamètre hydrodynamique (B) en fonction de la 
température et de la concentration en copolymère. Les Figues sont extraites de la publication de a. 
Asadujjaman et collab.23. 
 
Il est à noter qu’en-dessous de la température de transition de phase, une élévation de la taille des 
agrégats peut être observée lorsque la concentration augmente (Figure 21B). 
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Influence de la masse molaire du copolymère 
A. Asadujjaman et collab. ont étudié l’influence de la longueur de la chaîne de copolymère sur la 
température de transition de phase23. Au travers des résultats présentés à la Figure 22, ils ont 
démontré que la transition intervient à des températures plus élevées lorsque la longueur de la 
chaîne de copolymère augmente. Ce résultat est parfaitement cohérent et rejoint celui du 
paragraphe précédent relatif à l’effet de la concentration en copolymère. En augmentant la 
longueur des chaînes de copolymère, l’entropie de mélange diminue puisque le nombre de 
conformations possibles diminue. Toutefois, la nature des interactions reste identique, ne 
conduisant pas à une variation significative de l’enthalpie de mélange. Ainsi la température de 
séparation de phase augmente lorsque la longueur des chaînes de polymère augmente.  
 
 
Figure 22. Variation de la transmittance avec la température lors du refroidissement de PAAm-
co-AN possédant trois masses molaires différentes. La concentration en copolymère est de 5 
mg/mL dans l’eau. La figure est extraite de la publication de A. Asadujjaman et collab.23. 
 
Néanmoins, ceci est valable uniquement si les compositions sont identiques (enchaînement des 
unités monomères et ratio AAm/AN). Autrement, la tendance observée pourrait être attribuée à 
cette variation de composition. 
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Influence de la nature du solvant 
Le comportement thermosensible du PAAm-co-AN a été étudié dans diverses solutions aqueuses. 
La Figure 23 extraite de l’étude de L. Hou et collab., montre que le pH affecte très peu le 
comportement thermosensible du copolymère lorsque les mesures sont réalisées immédiatement 
après dispersion du copolymère dans les solutions tampons25. Néanmoins, l’étude de B.A. Pineda-
Contreras et collab., montre que la température de transition de phase est affectée lors d’un contact 
prolongé du copolymère avec des solutions tampons à pH 3 et pH 951. Après 25 jours de contact, 
la température de transition de phase du PAAm-co-AN diminue de quelques degrés dans la 
solution tampon de pH 3, tandis qu’elle disparaît totalement dans la solution tampon de pH 9. Si 
la perte des propriétés thermosensibles est lente et graduelle dans les solutions tampons, cette perte 
est rapide dans des conditions plus drastiques. En effet, lorsque les solutions tampons sont 
remplacées par des solutions de HCl (pH = 0) et de NaOH (pH = 14), la perte des propriétés 
thermosensibles s’opère après seulement quelques heures. Cette perte des propriétés 
thermosensibles s’explique principalement par l’hydrolyse des fonctions amides. Ces fonctions 
sont graduellement remplacées par des fonctions acides qui confèrent au copolymère un caractère 
plus hydrophile, expliquant la diminution de la température de transition. Le polymère devient 
donc pH-sensible. 
 
 
Figure 23. Influence du pH sur la transition de phase du PAAm-co-AN. La figure est extraite de 
la publication de L. Hou et collab.25. 
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Malgré le fait que le copolymère ne possède pas de charge, sa séparation de phases est influencée 
par l’ajout de sels. La nature du sel affecte la température de transition de phase23. En effet, les 
résultats de la Figure 24 démontrent que l’ajout de Na2SO4 entraîne une augmentation de la 
température de transition de phase, tandis que l’ajout de NaCl et NaSCN conduit à une diminution 
de celle-ci. Cette variation de la température de transition de phase par ajout de sels est en accord 
avec les séries lyotropiques ou encore appelées les séries de Hofmeister52. En 1888, Frantz 
Hofmeister a identifié deux effets sur la solubilité des protéines lors d’ajout de différents sels. 
Certains sels conduisent à favoriser la solubilisation des protéines alors que d’autres tendent à 
favoriser leur précipitation. Dans le premier cas, on parle d’effet « salting in » et les sels 
responsables de cette solubilisation sont dits chosmotropiques. Dans le second cas, on parle d’effet 
« salting out » et les sels responsables de la précipitation sont dits chaotropiques. Ces effets 
s’expliquent au travers des liaisons hydrogènes. Les sels chosmotropiques ont tendances à 
dénaturer les liaisons hydrogènes, tandis que les sels chaotropiques ont tendances à les favoriser. 
Les impacts de ces sels sur la solubilité des polymères UCST et LCST seront donc opposés. La 
Figure 25 classe les différents sels selon leur nature. Les ions du côté gauche de la flèche auront 
tendance à diminuer la solubilité des polymères. Il en résultera une diminution et une augmentation 
de la température de point trouble pour les polymères LCST et UCST respectivement. Concernant 
les ions à droite de la flèche, ils tendent à augmenter la solubilité des polymères. Cela aura pour 
conséquence d’entraîner une augmentation et une diminution de la température de point trouble 
pour les polymères LCST et UCST respectivement53,54. C’est ce que A. Asadujjaman et collab. 
ont observé dans le cas du PAAm-co-AN (Figure 24)23. 
 
Il est à noter que le thiocyanate de sodium NaSCN est couramment utilisé pour mettre en évidence 
la nature des interactions inter- et intra-moléculaires, et particulièrement les liaisons hydrogènes. 
Ce sel est considéré comme un agent dénaturant des liaisons hydrogènes20,23,28,55–57.  
 
L. Hou et collab. ont également étudié l’influence de la substitution de l’eau par de l’eau deutérée 
sur le comportement thermosensible du PAAm-co-AN25. La substitution isotopique du solvant, et 
particulièrement celle de l’eau par l’eau deutérée, est une méthode régulièrement mise en œuvre 
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pour étudier la nature des interactions inter- et intramoléculaires, telles que les liaisons hydrogènes. 
Dans leur étude, ils ont démontré, par des mesures de transmittances et de diffusion dynamique de 
la lumière, que la substitution de l’eau par de l’eau deutérée conduit à augmenter la température 
de transition de phase du PAAm-co-AN (Figure 26). 
 
Figure 24. Influence de l’ajout de sels sur la transition de phase du PAAm-co-AN. La Figure est 
extraite de la publication de A. Asadujjaman et collab.23. 
 
 
Figure 25. Classification des ions chosmotropiques et chaotropiques accompagnée de leurs effets 
sur la solubilité des polymères UCST et LCST. 
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Figure 26. Influence de la substitution de l’eau par l’eau deutérée sur les variations de (A) la 
transmittance et (B) du diamètre des agrégats de PAAm-co-AN en fonction de la température.  Les 
Figues sont extraites de la publication de L. Hou et collab.25. 
 
Autres facteurs influençant 
D’autres facteurs sont susceptibles de modifier la température de transition de phase du PAAm-
co-AN tels que le type de polymérisation ou la nature de l’agent de transfert de chaîne utilisé.  
 
Présence d’une hystérèse 
On parle d’hystérè au cours de la transition de phase des polymères thermosensibles lorsque les 
températures de transition de phase sont différentes lors du chauffage et du refroidissement.  
Dans le cas du PAAm-co-AN, cette hystérèse est d’environ 2 à 3°C.  
 
La compréhension des origines de l’hystérèse pour les polymères thermosensibles ont fait l’objet 
de nombreuses études notamment avec le PNIPAAm58. L’hystérèse observée pour le PNIPAAm a 
été étudiée par différentes méthodes telles que la diffusion dynamique et statique de la lumière22,59, 
par microcalorimétrie21. Toutes ces études tendent vers les mêmes conclusions, à savoir que 
l’hystérèse serait liée à la formation d’interactions intrachaînes (liaisons hydrogènes) lorsque le 
polymère se trouve dans son état effondré. 
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1.5.4. Utilisation du PAAm-co-AN pour démontrer diverses applications 
Gels et hydrogels 
Les hydrogels sont des matrices tridimensionnelles capables d’absorber une très grande quantité 
d’eau par rapport à leur masse sèche. La réticulation des hydrogels peut être de deux natures : 
• chimique par l’intermédiaire de liaisons covalentes. Ce type de réticulation conduit 
généralement à l’observation de transition de volume lorsque des polymères 
thermosensibles sont mis en jeu. On observera une transition de volume négative pour les 
polymères LCST et une transition de volume positive pour les polymères UCST. 
• physique par l’intermédiaire d’interactions électrostatiques, de liaisons hydrogènes, 
d’enchevêtrement des chaînes de polymère. Ce type de réticulation conduit généralement 
à l’observation de transition de type sol-gel.  
 
Il est à noter que plus de détails concernant les hydrogels sont présentés dans l’introduction 
spécifique du Chapitre 5 de ce manuscrit. 
 
La plupart des études relatives aux hydrogels thermosensibles utilisent des polymères possédant 
une thermosensibilité négative (LCST). Parmi les quelques références portant sur des hydrogels 
UCST, seules trois utilisent le PAAm-co-AN56,60,61. 
 
F. Liu et collab. ont reporté en 2015, la synthèse de films et fibres démontrant une transition de 
volume positive par augmentation de la température56. Ces films et fibres ont été réticulés suite à 
la polymérisation de AAm, AN et d’un troisième monomère capable de se dimériser sous 
exposition à la lumière UV (254 nm), le 4-acryloyloxybenzophénone. Ils ont démontré que le taux 
de gonflement des hydrogels augmente avec la température (Figure 27A) et que ce comportement 
est réversible après plusieurs cycles successifs de chauffage-refroidissements (Figure 27B). Ils ont 
également réalisé des bicouches composées d’une couche de poly(méthyl méthacrylate) (PMMA) 
ne possédant pas de comportement thermosensible et d’une seconde couche du copolymère 
thermosensible. Lorsque la bicouche est plongée dans de l’eau à une température supérieure à la 
température de transition de volume, une déformation anisotrope est observée puisque le taux de 
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gonflement de la couche composé du polymère thermosensible est beaucoup plus important que 
celui de la couche de PMMA (Figure 27C). 
 
W. Fu et H. Zhang ont respectivement étudié le comportement thermosensible des copolymères 
triblocs à base de PAAm-co-AN60,61. Pour une concentration supérieure à la concentration de 
gélation, les copolymères sont capables de s’auto-assembler et de former un gel à basse 
température. Lorsque la température augmente au-dessus de la température de transition de phase, 
nous assistons à la transition gel-sol tel que le montre la Figure 28A extraite de l’étude de W. Fu 
et collab.61. Il est à noter que H. Zhang et collab. ont étudié cette transition par effet 
photothermique en mélangeant le copolymère avec des nano-bâtonnets d’or (Figure 28B)60. Dans 
cette dernière étude, ils ont suivi la libération de l’albumine marquée avec la fluorescéine en 
fonction du temps d’exposition à une source proche-infrarouge. Alors qu’en absence de radiation 
proche-infrarouge, la libération est nulle, elle devient significative après quelques minutes 
d’exposition au laser. Il est à noter que lorsque le temps d’exposition au laser augmente, la ligne 
de base du spectre d’émission augmente fortement. Cette augmentation n’est pas seulement le 
résultat de la libération du fluorochrome, mais également liée à la diffusion des nano-bâtonnets 
d’or libérés lors de la transition gel-sol. 
 
Micelles et auto-assemblages 
Le Tableau 2 reporte les principales études relatives à l’auto-assemblage de copolymères à blocs 
à base de PAAm-co-AN. La plupart de ces études tentent de démontrer l’efficacité de ces 
nanoparticules auto-assemblées pour la libération contrôlée par la température. Le principe est 
basé sur le fait qu’en-dessous de la température de transition de phase, le bloc UCST se trouve 
dans un état déshydraté et hydrophobe, induisant l’auto-assemblage en solution aqueuse. Ces auto-
assemblages sont alors capables de servir de réservoir pour des composés hydrophobes, tels que 
des molécules thérapeutiques.  
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Figure 27. (A) Évolution du taux de gonflement des hydrogels en fonction de la température. (B) 
Réversibilité du comportement thermosensibles. (C) Aspect des hydrogels bicouches à base de 
PAAm-co-AN. Les figures sont extraites de la publication de F. Liu et collab.62. 
 
 
Figure 28. (A) Transition gel-sol d’hydrogels thermosensibles à base de PAAm-co-AN. La figure 
est extraite de la publication de W. Fu et collab.61 (B) Contrôle de la cinétique de libération de 
fluorescéine par des hydrogels thermosensibles dont la transition de phase gel-sol est induite par 
la lumière proche-infrarouge. La figures est extraite de la publication de H. Zhang et collab.60. 
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Lorsque la température augmente au-dessus de la température de transition de phase du bloc de 
PAAm-co-AN, celui-ci s’hydrate et devient hydrophile. Le copolymère à bloc perd ainsi ses 
propriétés amphiphiles, conduisant à la dissociation des nanoparticules. Les molécules piégées 
peuvent alors être libérées. 
 
Parmi les différentes études reportant un comportement UCST, il est intéressant d’observer le 
comportement des particules avant leur dissociation, notamment en étudiant la variation de leur 
taille. Deux tendances sont généralement observées. Pour la première, avant la température de 
transition de phase, la taille des agrégats diminue lorsque la température augmente. Ceci s’explique 
par une diminution de l’état d’agrégation (Figure 29A)63–67. Dans le second cas, la taille des auto-
assemblages ne varient pas avant la température de transition de phase (Figure 29B)30,62,68–71. En 
revanche, dans les deux situations, lorsque la température de transition de phase est atteinte et 
dépassée, les auto-assemblages se dissocient sous la forme unimère (chaînes de polymère isolées). 
Cette différence dans les tendances observées pourrait s’expliquer par la nature du second bloc 
hydrophile, ou encore par la nature des bouts de chaînes. Ces effets seront étudiés lors de ces 
travaux de doctorat. 
 
Fonctionnalisation de surfaces 
M. Hei et collab. ont étudié le comportement thermosensible de nanoparticules de silice 
mésoporeuses fonctionnalisées avec du PAAm-co-AN afin de démontrer l’efficacité de ces nano-
objets pour la libération contrôlée de médicaments (Figure 30)72. Dans cette étude, des essais in 
vitro ont été menés afin d’étudier la viabilité cellulaire au contact de ces nanoparticules.  
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Tableau 2. Quelques études extraites de la littérature mettant en jeu le PAAm-co-AN pour la 
synthèse d’auto-assemblages thermosensibles. 
Quelques détails de l’étude  Application visée 
 
Synthèse de divers copolymères à blocs à base de PAAm-co-AN capables de 
s’auto-assembler sous forme de micelles dans PBS : 
• PAAm-co-AN-b-PS. 
• PAAm-co-AN-b-PDMA. 
• PAAm-co-AN-b-PNIPAAm. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN)-b-(PEG). 
Encapsulation du colorant IR780 démontrant des propriétés 
photothermiques. Propriétés photothermiques. 
Étude in vitro et in vivo. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN)-g-(PEG). 
Encapsulation et libération contrôlée de DOX. 
Étude in vitro et in vivo. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN)-b-(PEG-DOTA). 
Encapsulation de Gd3+ pour l’imagerie par résonnance magnétique nucléaire. 
Encapsulation et libération contrôlée de DOX. 
Étude in vitro. 
 
 
Synthèse de (PEG)-b-(PAAm-co-AN)-b-(PDEAEMA). 
Nano-assemblages CO2 et thermosensibles. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN-co-4VP)-b-(PDMA)-b-(PAAm-co-AN-co-
4VP). 
Micelles ultrasensibles au pH et à la température. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN)-b-(PEG). 
Double thermosensibilité LCST-UCST. 
 
 
Synthèse de (PAAm-co-AN)-b-(PEG) 
Encapsulation de nanoaprticules de Fe3O4 démontrant un effet 
photothermique sous irradiation NIR. 
Encapsulation et libération photocontrôlée de DOX. 
Étude in vitro et in vivo. 
 
Libération contrôlée de 
médicaments30 
 
 
 
 
 
Libération photo-contrôlée 
de médicaments et 
traitement 
hyperthermique73 
 
 
Libération contrôlée de 
médicaments64 
 
 
 
Nanoparticules 
théranostiques74 
 
 
 
 
 
Biomédicales68 
 
 
 
Pas d’application 
démontrée44 
 
 
 
Pas d’application 
démontrée32 
 
 
Libération photo-contrôlée 
de médicaments et 
traitement 
hyperthermique75 
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Figure 29. (A) et (B) Deux principales tendances observées pour la variation de la taille des auto-
assemblages avant leur température de transition de phase. Les figures sont extraites des 
publications de (A) W. Li et collab.64 et (B) W. Fu et collab.76. 
 
 
Figure 30. Fonctionnalisation de nanoparticules de silice mésoporeuses par l’intermédiaire de 
PAA-co-AN pour la libération contrôlée de doxorubicine. La figure est extraite de la publication 
de M. Hei et collab.72. 
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CHAPITRE 2. Matériels et Méthodes 
 
Les quatre projets réalisés lors de ces travaux de doctorat ont requis des méthodes de 
synthèse et de caractérisations spécifiques. Ainsi la section « Méthodes » sera traitée en 4 
parties distinctes, correspondant chacune d’entre elles à un projet. 
 
2.1. Matériels 
2.1.1. Liste des monomères 
L’acrylamide (AAm), l’acrylonitrile (AN), le N,N-diméthylacrylamide (DMA), le 3-
(triméthoxysilyl)propyl méthacrylate (MPS) et le méthylène-bis-acrylamide (MBA) ont été 
achetés auprès de la société Sigma-Aldrich. 
 
Le complexe de nickel Ni(SC10Styr)4 a été fourni, dans le cadre d’une collaboration, par le 
laboratoire français dirigé par Franck Camerel. 
 
Le 7-acryloyloxy-4-méthylcoumarine (AOMC) a été synthétisé suivant le protocole 
rapporté par Patel et collab.77. Sa synthèse est décrite à la section 2.3. de ce chapitre. 
 
AAm a été purifié par recristallisation dans le chloroforme. AN a été purifiée sur colonne 
d’alumine. DMA a été purifié par distillation sous pression réduite. Les autres produits ont 
été utilisés directement sans purification préalable. 
 
2.1.2. Liste des solvants 
Le diméthylsylfoxide (DMSO), l’acétonitrile, le diéthyle éther, le méthanol (MeOH), 
l’acide chlorhydrique (HCl), le chloroforme, l’acétone et l’ammoniac (NH4OH) ont été 
achetés auprès de la société Fisher. L’éthanol (EtOH) a été acheté auprès de Greenfield 
Global Les Alccols de Commerce Inc.. Le toluène a été acheté auprès de la compagnie 
ACP Chemicals Inc.. L’eau deutérée (D2O) et le DMSO deutéré (d6-DMSO) ont été 
achetés auprès de la société Cambridge Isotope Laboratories Incorporation. 
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2.1.3. Liste des autres composés chimiques 
Projets n°1 et 2 : le Nile Red (NR), l’azobisisobutyronitrile (AIBN) et le thiocyanate de 
sodium (NaSCN) ont été achetés auprès de la société Sigma-Aldrich. 
 
La synthèse du 7-acryloyloxy-4-méthylcoumarine (AOMC) a requis du 7-hydroxy-4-
méthylcoumarine (HOMC) et du chlorure d’acryloyle. Ces deux produits ont été fournis 
par la société Sigma-Aldrich. 
 
Le S,S’-bis(α,α’-dimethyl-α’’-acetic acid)-trithiocarbonate (BTC) a été synthétisé selon le 
protocole par J. T. Lai et collab., décrit à la section 2.3. de ce chapitre78. Cette synthèse a 
requis les produits suivants : le disulfure de carbone (CS2) et le tetrapropylammonium 
hydrogen disulfate achetés auprès de la société Sigma-Aldrich. 
 
Projet n°3 : le persulfate d’ammonium (APS) et le N, N, N', N'-tétraméthyléthylènediamine 
(TEMED) ont été achetés auprès de la société Sigma-Aldrich sans purification préalable. 
 
Projet n°4 : l'acide chloraurique (HAuCl4), le citrate de sodium, le poly(vinylpyrrolidone) 
10 000 g.mol-1 (PVP), l'orthosilicate de tétraéthyle (TEOS), l’azobisisobutyronitrile 
(AIBN), le 4-nitrophénol (4-NP) et le  tétrahydruroborate de sodium (NaBH4) ont été 
achetés auprès de la société Sigma-Aldrich. 
L’hydroxyde de sodium (NaOH) a été acheté auprès de la société Fisher. 
 
2.2. Méthodes - Projet n°1 : Auto-assemblages de micelles UCST 
L’obtention de nanoparticules réticulées peut s’établir selon diverses méthodes; in situ lors 
de la polymérisation en utilisant un agent réticulant ou en post-polymérisation. Dans cette 
étude, le choix s’est orienté vers la synthèse de nanoparticules réticulées en post-
polymérisation grâce à la dimérisation de la coumarine lorsque cette dernière est exposée 
à la lumière ultra-violette (UV). Pour cela, nous avons synthétisé plusieurs copolymères 
triblocs de type ABA. Les blocs A externes sont composés de diméthylacrylamide (DMA) 
et d’un monomère dérivé de la coumarine (AOMC). Le caractère hydrophile du DMA 
permettra une stabilité colloïdale en solution aqueuse, tandis que le monomère dérivé de la 
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coumarine sera utilisé pour la réticulation induite par la lumière UV. Le bloc central B est 
composé de PAAm-co-AN qui possède un caractère hydrophobe en-dessous de sa 
température de transition de phase. Cette nature hydrophobe induira l’auto-assemblage des 
chaînes de polymères sous forme de micelles. 
 
Plusieurs copolymères ont été synthétisés avec différentes compositions afin d’étudier les 
propriétés thermosensibles des auto-assemblages obtenus. Ces copolymères ont été 
synthétisés par polymérisation RAFT (« Reversible Addition-Fragmentation chain-
Transfert polymerization ») en utilisant le BTC comme agent de transfert de chaîne. C’est 
grâce à la symétrie de la molécule de BTC qu’il est possible d’obtenir la configuration 
ABA du copolymère tribloc. Cette synthèse s’opère en deux étapes. La première consiste 
à synthétiser le PDMA-co-AOMC, puis la polymérisation du bloc de PAAm-co-AN est 
relancée à partir du centre du copolymère précédemment obtenu. La Figure 31 illustre ces 
deux étapes de synthèse. 
 
2.2.1. Synthèse du monomère dérivé de la coumarine 
La synthèse du monomère dérivé de la coumarine, le 7-acryloyloxy-4-méthylcoumarine 
(AOMC) a été synthétisé suivant le protocole décrit par M. G. Patel et collab.77. 
La synthèse s’effectue en une étape suivant la réaction globale décrite ci-dessous : 
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Figure 31. Schéma de synthèse en deux étapes des copolymères triblocs. 
 
Protocole expérimental 
Dans un ballon d’un litre, 0,1 mol de HOMC, 0,1 mol de NaOH et 550 mL EtOH sont 
introduits. Le mélange est placé sous agitation magnétique et chauffé 30 minutes à 60°C 
afin de dissoudre le HOMC. On laisse ensuite refroidir le mélange à température ambiante. 
Une fois refroidi, le ballon est placé dans un bain de glace et 0,11 mol de chlorure 
d’acryloyle sont ajoutées goutte à goutte. Après 90 minutes de réaction sous agitation 
magnétique, le produit est précipité par l’ajout d’eau glacée dans le mélange. Le solide 
blanc obtenu est ensuite filtré et lavé abondamment avec de l’eau glacée. Le solide est 
ensuite séché sous vide à 40°C. L’AOMC est finalement purifié par recristallisation dans 
le méthanol. Le spectre 1H-RMN, enregistré dans le chloroforme deutéré, est accessible en 
Annexe à la Figure 120. 
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2.2.2. Synthèse de l’agent de transfert de chaîne 
Le S,S’-bis(α,α’-dimethyl-α’’-acetic acid)-trithiocarbonate (BTC) est un agent RAFT dont 
la synthèse a été décrite pour le première fois par J. T. Lai et collab.78. Cet agent de transfert 
de chaîne est couramment utilisé, notamment pour la synthèse de copolymères à blocs 
possédant une structure de type ABA. La réaction se déroule en une étape suivant la 
réaction simplifiée ci-dessous : 
O
CH3 CH3
+ CHCl3 ++S C S NaOH
Toluène
N(CH3)4
+
S
S S CH3
CH3
COOH
CH3
CH3
HOOC
 
 
Protocole expérimental 
Dans un ballon à fond rond, 2,74 g de CS2, 10,75 g de chloroforme, 5,23 g d’acétone et 
241 mg de disulfate d’hydrogène de tétrapropylammonium sont dissous dans 12 mL de 
toluène sous argon. Une fois dissout, 20,16 g de NaOH à 50 %wt dans l’eau sont ajoutés 
goutte à goutte. La réaction étant très exothermique, elle est contrôlée en plaçant le ballon 
dans un bain d’eau glacée. Suite à l’ajout de NaOH à 50%wt, la solution est laissée sous 
agitation magnétique une nuit à température ambiante. La solution qui, au départ, est 
incolore devient progressivement orange-brun. Après une nuit d’agitation magnétique, 90 
mL d’eau distillée sont ajoutés pour dissoudre le solide formé (NaCl et Na2CO3 produits 
de la réaction). Puis la phase aqueuse est extraite et neutralisée par 12 mL de HCl concentré. 
Un précipité brun se forme. Il est alors filtré, lavé avec de l’eau distillée puis séché sous 
vide à température ambiante. Le produit formé est ensuite purifié par un lavage dans un 
mélange toluène/acétone (4 : 1) puis à nouveau filtré et séché sous vide. Le produit final 
est de couleur jaune. Le spectre 1H-RMN, enregistré dans le chloroforme deutéré, est 
accessible en Annexe à la Figure 121. 
 
2.2.3. Synthèse des copolymères triblocs 
Les copolymères ont été synthétisés selon les 2 étapes décrites à la Figure 31. Lors de la 
première étape, le bloc de PDMA-co-AOMC est synthétisé. Pour des raisons pratiques, ce 
bloc sera noté par la suite PDMA-X où X correspond aux conditions expérimentales 
décrites dans le Tableau 3. 
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Lors de la seconde étape, la polymérisation est ré-initiée afin de synthétiser le bloc 
thermosensible de PAAm-co-AN. Ce bloc va croitre au milieu du copolymère de sorte à 
obtenir un polymère de type ABA. Pour des raisons pratiques, le copolymère tribloc final 
sera noté UCST-Y où Y correspond aux conditions expérimentales décrites dans le 
Tableau 3. 
 
Synthèse des blocs de PDMA-X 
Trois copolymères PDMA-X ont été synthétisés en faisant varier les ratios molaires entre 
le DMA et l’AOMC. Les conditions de synthèse sont reportées dans le Tableau 3. Voici 
un exemple de synthèse du bloc PDMA avec la condition PDMA-1 du Tableau 3. Dans 
un ballon de 25 mL, 2 g de DMA, 232 mg d’AOMC, 13,2 mg d’AIBN et 114 mg de BTC 
sont dissous dans 10 mL de DMSO. Suite à trois cycles de « freeze-pump-thaw », le 
mélange est placé dans un bain thermostaté à 70°C pendant 12 heures. Suite à la 
polymérisation, le polymère est précipité dans un mélange éther-acétone. Le polymère est 
récupéré par centrifugation, repris dans un minimum d’eau et dialysé pendant 5 jours contre 
de l’eau. La membrane de dialyse possède un seuil de coupure de 3500 Da. Finalement le 
polymère est lyophilisé. 
 
Synthèse du bloc UCST 
Quatre copolymères triblocs UCST-Y ont été synthétisés à partir des différents blocs 
PDMA-Y. Les conditions de synthèse de ces copolymères UCST-Y sont données dans le 
Tableau 3. Voici un exemple de synthèse du bloc de PAAm-co-AN afin d’obtenir le 
copolymère tribloc UCST-3 du Tableau 3. Dans un ballon de 25 mL, 100 mg de PDMA-
2, 1,427 g d’AAm, 355 mg d’AN et 8,80 mg d’AIBN sont dissous dans 15 mL de DMSO. 
Suite à trois cycles de « freeze-pump-thaw », le mélange est placé dans un bain thermostaté 
à 70°C pendant 8 heures. Suite à la polymérisation, le polymère est précipité dans l’acétone. 
Le polymère est récupéré par centrifugation, repris dans un minimum d’eau et dialysé 
contre de l’eau pendant 5 jours. Finalement le polymère est lyophilisé. 
 
2.2.4. Préparation des micelles 
Micelles blanches 
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Les micelles ne contenant aucun marqueur fluorescent ou autre molécule d’intérêt, dites 
micelles « blanches », ont été préparées par simple dispersion du copolymère dans l’eau à 
la concentration souhaitée. La dispersion du copolymère est aidée en plaçant l’échantillon 
quelques minutes dans un bain à ultrasons. 
 
Micelles chargées en Nile Red 
Des micelles contenant du Nile Red ont été préparées en utilisant la procédure suivante : 
100 µL d’une solution de Nile Red (à 1 mg/mL dans l’acétone) sont déposés au fond d’un 
flacon en verre. Suite à l’évaporation complète de l’acétone, la solution de micelles 
préparée, comme décris ci-dessus, est ajoutée dans le flacon contenant le Nile Red. La 
solution est maintenue sous agitation magnétique à température ambiante et à l’abri de la 
lumière pendant 24 heures. Enfin, la solution est filtrée en utilisant un filtre en nylon de 
porosité 0,45 µm. 
 
2.2.5. Essais de réticulation et dissociation sous irradiation ultra-violette 
Les copolymères ont été dispersés dans de l’eau pure à différentes concentrations 
comprises entre 0,01 et 1 wt%. 3 mL de suspension sont transférés dans une cuve en quartz 
et exposés face à la lampe UV (OmniCure Series 1000 - LUMEN DYNAMICS) pendant 
différentes durées. Un filtre monochromatique (Engineered Fiber Optic Systems - 
Mississauga, Canada) a été placé afin de laisser passer uniquement la longueur d’onde de 
365 nm.  Concernant la dissociation des dimères, l’échantillon préalablement réticulé, a été 
exposé devant une lampe UV émettant à 254 nm (UVS-28 EL Series UV Lamp - 
Cambridge, UK). 
 
2.2.6. Caractérisations 
La composition et la structure des copolymères ont été étudiées par analyses 1H-RMN et 
FTIR. Les spectres 1H-RMN ont été enregistrés par le spectromètre Bruker BioSpin AG 
Ultrashield 300 MHz. Pour réaliser ces mesures, le copolymère a été dissous dans du d6-
DMSO. Les spectres infrarouges ont été enregistrés en utilisant le spectromètre ABB 
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Bomem MB Series en mode ATR. Les spectres ont été enregistrés entre 700 et 4000 cm-1 
avec une résolution de 4 cm-1. 
 
La masse molaire moyenne des copolymères a été mesurée par chromatographie 
d’exclusion stérique en utilisant le dispositif Tosoh EcoSEC équipé de 3 colonnes TSK-
GEL Super AWM-H. Le DMSO a été utilisé comme éluant avec un flux de 0,3 mL/min à 
45°C. Le copolymère a été dissous dans du DMSO a une concentration de 5 mg/mL. Le 
volume d’injection était de 10 µL et le poly(méthylméthacrylate) a été utilisé pour la 
calibration. 
 
Les spectres d’absorbance et les mesures de transmittance en fonction de la température 
ont été enregistrés sur le spectrophotomètre Agilent Cary Series UV-Vis-NIR. Pour les 
mesures de transmittance en fonction de la température, celles-ci ont été mesurées à 400 
nm tous les 5°C. La vitesse de chauffage et de refroidissement était de 0,5°C/min. 
 
Les spectres de fluorescence du Nile Red ont été enregistrés en utilisant le 
spectrofluorimètre Varian Cary Eclipse. La longueur d’onde d’excitation était 560 nm et 
la plage de longueurs d’ondes d’émission enregistrées était 570-800 nm. Les fentes 
d’excitation et d’émission étaient respectivement 20 et 10 nm. Il est à noter qu’un filtre 
« long-pass » a été placé devant le détecteur afin de s’affranchir de la diffusion des 
particules. La température des échantillons a été contrôlée par une cellule Varian Peltier. 
 
Les tailles et les indices de polydiserpsité des particules ont été mesurés par diffusion 
dynamique de la lumière en utilisant l’appareil Malvern Nano ZS. La longueur d’onde du 
faisceau incident est de 633 nm et l’angle de détection est de 173°.  Le diamètre, l’intensité 
diffusée et l’indice de polydispersité ont été mesurés tous les 5°C. La température de 
l’échantillon est stabilisée pendant 5 minutes avant chaque mesure. Les diamètres reportés 
dans ce manuscrit sont extrait des distributions de taille en nombre. 
Le potentiel zéta des particules a été mesuré en fonction de la température en utilisant 
l’appareil Malvern Nano ZS. La longueur d’onde du faisceau incident est de 633 nm et 
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l’angle de détection est de 13°. Le potentiel zéta est mesuré tous les 5°C après une 
stabilisation de la température de l’échantillon pendant 5 minutes avant chaque mesure. 
 
Les mesures de viscosité ont été réalisées dans l’eau et dans les solutions de copolymère à 
la concentration de 1 mg/mL. Ces mesures ont été menées à l’aide d’un viscosimètre 
Ubbelohde en faisant varier la température tous les 5°C. La température a été stabilisée 
pendant 15 minutes avant chaque mesure. La viscosité spécifique 𝜂𝑠𝑝é est calculée à partir 
de la relation suivante : 
𝜼𝒔𝒑é =
𝒕−𝒕𝟎
𝒕𝟎
 (sans unité) 
 
[24] 
avec 𝑡 et 𝑡0 les temps d’écoulement de la solution de copolymère et de l’eau pure 
respectivement. 
 
La morphologie des particules a été observée par microscopie électronique à transmission 
en utilisant l’appareil Hitachi H-7500 opérant à 80 kV. L’échantillon a été préparé par 
dépôt d’une goutte de solution sur une grille de cuivre couverte d’un film de carbone. 
L’excès de solvant est immédiatement éliminé à l’aide d’un papier absorbant. 
 
Les courbes de diffraction des rayons-X aux petits angles (SAXS) ont été collectées en 
utilisant l’appareil Bruker AXS, équipé avec une anode de cuivre Microfocus opérant à 45 
kV/0,65 mA, d’optiques Montals et d’un détecteur Vantec 2000 2D placé à 1070 mm de 
distance de l’échantillon. La calibration a été réalisée avec un standard de béhénate 
d’argent. Les intensités diffractées ont été intégrées de 0,1 à 3,0 degrés. Le temps de 
collecte fût de 2500 secondes/scan. Pour les mesures, l’échantillon a été dispersé dans l’eau 
pure à 20, 40 et 60°C. Des mesures de l’eau pure seule aux mêmes températures ont servis 
de  « blancs ». Afin de déterminer la taille moyenne des particules, ainsi que leur 
morphologie, les intensités diffractées ont été traitées avec le programme Primus GNOM 
3,0 provenant du logiciel ATSAS 2,3, en utilisant la fonction de distribution de paires 
d’électrons. Ces mesures ont été réalisées par Daniel Fortin, professionnel de recherche au 
département de chimie de l’Université de Sherbrooke. 
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Tableau 3. Conditions de synthèse des copolymères triblocs. 
Échantillons 
Bloc 
PDMA 
utilisé 
mol% 
AOMC 
du bloc 
PDMA 
Ratio molaire 
AAm/AN du bloc 
UCST 
Quantité 
[AAm+AN] Mn Mp/Mn 
(10-2 mol) (g.mol-1) 
PDMA-1 - 5,0 - - 4 400 1,55 
PDMA-2 - 10,0 - - 4 500 1,63 
PDMA-3 - 0,0 - - 3 500 1,40 
UCST-1 PDMA-1 0,003 30,0 2,7 48 700 1,98 
UCST-2 PDMA-1 0,003 25,0 2,7 52 100 2,06 
UCST-3 PDMA-2 0,005 25,0 2,7 57 200 1,80 
UCST-4 PDMA-3 0,000 25,0 2,7 50 200 1,71 
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2.3. Méthodes - Projet n°2 : Nanogels UCST 
Parmi les méthodes de réticulation des micelles en post-polymérisation, l’encapsulation de 
monomères hydrophobes au cœur des micelles, suivi d’une polymérisation, est souvent 
reportée dans la littérature. Pour cette étude, nous avons utilisé les copolymères UCST-Y 
synthétisés dans le projet n°1. Toutefois, la réticulation des chaînes de copolymère s’est 
déroulée en ré-amorçant la polymérisation RAFT. Du fait de la symétrie de l’agent de 
transfert de chaîne, la polymérisation peut être relancée à partir du centre du copolymère 
tribloc. Ainsi, le copolymère a été dissous dans le DMSO (bon solvant) et la polymérisation 
a été redémarrée en présence des deux agents de réticulation MBA et Ni(SC10Styr)4. 
 
Dans cette étude, deux échantillons de nanogels ont été obtenus en faisant varier la quantité 
du complexe de nickel, possédant des propriétés photothermiques. La synthèse de ces 
nanogels constitue l’étape 3 de la Figure 32.  
 
 
Figure 32. Schéma de synthèse des nanogels réticulés par l’intermédiaire du complexe de 
nickel-bis-(dithiolène) Ni(SC10Styr)4. 
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2.3.1. Réticulation des copolymères 
À partir du copolymère PDMA-UCST dont la synthèse a été décrite précédemment (projet 
n°1), la réticulation s’est déroulée par le ré-amorçage de la polymérisation en présence des 
deux agents de réticulation MBA et Ni(SC10Styr)4. Deux conditions de synthèse ont été 
testées en faisant varier le ratio molaire entre MBA et Ni(SC10Styr)4. Celles-ci sont 
reportées dans le Tableau 4. Dans un ballon de 100 mL, 200 mg de PDMA-UCST sont 
dissous dans 60 mL de DMSO. Après totale dissolution, 74 µmol d’agent de réticulation 
[Ni(SC10Styr)4 + MBA] et 85 µmol d’AIBN sont ajoutés. Suite à 3 cycles de « freeze-
pump-thaw », le ballon est placé dans un bain thermostaté à 70°C pendant 24 heures sous 
agitation magnétique. Après la polymérisation, les nanogels en suspension sont purifiés par 
dialyse contre de l’eau. La fraction de Ni(SC10Styr)4 n’ayant pas réagie ou n’ayant pas été 
encapsulée a été éliminée par filtration (0,45 µm en nylon). L’échantillon est finalement 
lyophilisé. 
 
2.3.2. Caractérisations 
• Structure et morphologie des nanogels 
Les masses molaires de PDMA et PDMA-UCST ont été déterminées par chromatographie 
d’exclusion stérique à 45°C en utilisant l’appareil Tosoh EcoSEC équipé de trois colonnes 
TSK-GEL Super AWH-H. Le DMSO a été utilisé comme éluant (0,3 mL/min). La 
concentration en copolymère était de 5 mg/mL et le volume d’injection était de 10 µL. Le 
Poly(methylmethacrylate) a été utilisé pour la calibration. 
 
Les spectres UV-visible des suspensions de nanogels, dispersés dans l’eau et l’eau deutérée 
à 0,1 wt%, ont été enregistrés en utilisant l’appareil Agilent Cary Series UV-VIS-NIR. 
 
La morphologie des nanoparticules a été observée par microscopie électronique à 
transmission en utilisant l’appareil Hitachi H-7500 opérant à 80 kV. Les grilles ont été 
préparées par dépôt d’une goutte de suspension. L’excès de solvant a été retiré 
immédiatement par du papier absorbant. 
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La concentration en nickel Ni(SC10Styr)4 a été quantifiée par analyse élémentaire en 
utilisant l’appareil Perkin Elmer ELAN DRC II ICP-MS équipé avec un échantillonneur 
automatique AS-93. Pour ces mesures, la matrice organique des échantillons a été digérée 
en utilisant le digesteur à micro-ondes MarsXpress (CEM, Buckingham, UK). Quelques 
milligrammes d’échantillon lyophilisé ont été introduits dans un tube en Teflon© qui 
contient 10 mL d’acide nitrique concentrée. La température du digesteur a été augmentée 
de 25 à 200°C en 20 minutes, puis la température a été maintenue pour 15 minutes 
additionnelles. Pour l’analyse, les échantillons digérés ont été dilués 10 fois dans de l’eau 
MilliQ afin d’obtenir une concentration finale en acide nitrique de 2 wt%. Le germanium 
a été utilisé comme standard interne. De plus, la courbe de calibration a été préparée à partir 
d’un mélange standard d’éléments (M2-QC26-100 Elemental Scientific). Finalement, deux 
blancs ont été préparés et analysés; le blanc de digestion et le blanc d’analyse. Ces mesures 
ont été réalisées par Apolline Benoist, étudiante au doctorat dans le laboratoire du 
Professeur J. P. Bellenger (Université de Sherbrooke). 
 
• Propriétés thermosensibles 
Les propriétés thermosensibles des nanoparticules avant et après réticulation ont été 
étudiées lorsque le transfert de chaleur a été réalisé à l’aide d’une cellule Peltier. La 
transmittance, l’intensité de la lumière diffusée, le diamètre hydrodynamique et l’indice de 
polydispersité des échantillons (à 0,1 wt% dans l’eau) ont été enregistrés en fonction de la 
température, au cours de plusieurs cycles de chauffage-refroidissement. 
 
Les mesures de transmittance en fonction de la température ont été réalisées en utilisant le 
spectrophotomètre Agilent Cary Series UV-VIS-NIR. La transmittance a été mesurée à 400 
nm tous les 1°C avec une vitesse de chauffage-refroidissement de 0,5°C/min.  
 
Les mesures de diffusion dynamique de la lumière ont été réalisées en utilisant l’appareil 
Malvern NanoZS. La longueur d’onde du faisceau incident était de 633 nm et l’angle de 
détection de 173°. Le diamètre hydrodynamique, l’intensité de la lumière diffusée et 
l’indice de polydispersité ont été mesurés tous les 5°C. La température de l’échantillon a 
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été stabilisée pendant 5 minutes avant chaque mesure. Les diamètres reportés dans les 
résultats sont extraits des distributions des tailles en nombre. 
 
• Propriétés photothermiques sous irradiation NIR 
Les propriétés photothermiques des nanogels, réticulés par Ni(SC10Styr)4 ont été évaluées 
par des mesures de transmittance et de température sous irradiation. À partir des profils de 
température obtenus, l’efficacité de conversion photothermique a été déterminée en se 
basant sur le modèle de balance énergétique. 
 
o Mesure des profils de températures 
L’échantillon dispersé dans l’eau et l’eau deutérée, à différentes concentrations a été 
exposé à la source laser (MDL-H-980-4W, Changchun New industries Optoelectronics 
Tech. Co. Ltd) à différentes densités de puissance. La température de l’échantillon a été 
mesurée toute les 30 secondes à l’aide d’un thermomètre digital HH11C Omega, possédant 
une précision de 0,1°C.  
 
o Mesures de transmittance 
Ces essais se sont déroulés en deux étapes. Lors de la première étape, la température de 
l’échantillon a été stabilisée à 25°C par l’intermédiaire d’une cellule Peltier. Une fois 
l’équilibre thermique atteint, la température de l’échantillon a été augmentée à différentes 
températures définies, en utilisant la cellule Peltier. La transmittance et la température ont 
été enregistrées au cours du temps. La transmittance a été enregistrée en utilisant un 
spectrophotomètre Agilent Cary et la température a été mesurée en utilisant un 
thermomètre digital HH11C Omega. Lors de la seconde étape, l’échantillon a de nouveau 
était stabilisé à 25°C par l’intermédiaire de la cellule Peltier. Puis la source laser (MDL-H-
980-4W, Changchun New industries Optoelectronics Tech. Co. Ltd) a été placée devant 
l’échantillon à différentes puissances. La transmittance et la température ont de nouveau 
été mesurées au cours du temps.  
 
o Détermination du terme de conversion photothermique (η) 
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L’efficacité de conversion photothermique a été évaluée par la détermination du terme η, 
correspondant au ratio entre l’énergie dissipée sous forme de chaleur et l’énergie radiative 
absorbée par l’échantillon. Pour ces essais, 1,2 mL de suspension de nanogels dispersés 
dans l’eau ou l’eau deutérée à différentes concentrations, ont été placés dans une cellule en 
quartz. Afin de maintenir une température homogène, une agitation magnétique légère a 
été appliquée. Puis, la suspension de nanogels a été exposée à la source proche-infrarouge 
(NIR pour « Near Infrared Radiation ») à différentes densités de puissance. La 
température de l’échantillon a été enregistrée toutes les 30 secondes pendant 20 minutes en 
utilisant un thermomètre digital placé dans l’échantillon. Le laser a ensuite été éteint et la 
température a également été enregistrée toutes les 30 secondes jusqu’à ce que la 
température de l’échantillon retourne à la température ambiante. L’efficacité de conversion 
photothermique a été déterminée en utilisant le modèle de balance énergétique proposé par 
D. K. Roper et collab.62. La variation d’énergie thermique du système au cours du temps 
correspond à la différence entre le flux d’énergie radiative convertie sous forme de chaleur 
(𝑄𝑖𝑛) et le flux de chaleur dissipée (𝑄𝑙𝑜𝑠𝑠): 
 
∑ 𝒎𝒊𝑪𝒊
𝒅𝑻
𝒅𝒕
𝒊
= 𝑸𝒊𝒏 − 𝑸𝒍𝒐𝒔𝒔 
 
[25] 
où 𝑚𝑖 et 𝐶𝑖 sont les masses et les capacités calorifiques des composés 𝑖, respectivement. 𝑇 
est la température du système et 𝑡 est le temps.  
 
La chaleur produite par le système [Ni(SC10Styr)4 + eau] suite à l’absorption de la lumière 
NIR est définie par la relation suivante: 
 
𝑸𝒊𝒏 = 𝑰(𝟏 − 𝟏𝟎
−𝑨𝟗𝟖𝟎)𝜼 
 
[26] 
où 𝐼 est la puissance du laser incident, 𝐴980 est la densité optique du système à 980 nm et 
𝜂 correspond à l’efficacité de conversion photothermique. 
 
La chaleur dissipée à l’environnement est définie par la relation : 
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𝑸𝒍𝒐𝒔𝒔 = ∑ 𝒉𝑺[𝑻𝒕 − 𝑻𝟎] 
 
[27] 
où ℎ correspond à l’efficacité de transfert de chaleur, 𝑆 est l’aire de l’interface entre 
l’échantillon et l’environnement externe. 𝑇𝑡 correspond à la température de l’échantillon à 
l’instant 𝑡 et 𝑇0 correspond à la température ambiante. 
 
Puisque la masse et la capacité calorifique du complexe de nickel sont très faibles en 
comparaison aux valeurs pour l’eau, l’équation [25] peut être simplifiée de la façon 
suivante :  
𝒅∆𝑻
𝒅𝒕
=
𝑰(𝟏 − 𝟏𝟎−𝑨𝝀)𝜼
𝒎𝒘𝑪𝒘
−
∑ 𝒉𝑺 ∆𝑻
𝒎𝒘𝑪𝒘
= 𝑨 − 𝑩∆𝑻 
 
[28] 
où 𝑚𝑤 et 𝐶𝑤 sont, respectivement, la masse d’eau et sa capacité calorifique.  A correspond 
au flux d’énergie absorbée et B est défini comme le flux d’énergie dissipée sous forme de 
chaleur. ∆𝑇 est défini tel que 𝑇𝑡 − 𝑇0 (relations [29] et [30]). 
 
𝑨 =
𝑰(𝟏 − 𝟏𝟎−𝑨𝝀)𝜼
𝒎𝒘𝑪𝒘
 
 
[29] 
𝑩 =
𝒉𝑺
𝒎𝒘𝑪𝒘
 
 
[30] 
Une fois l’équilibre thermique atteint (𝑇𝑚), la source laser est éteinte et la constant B peut 
être déterminée par la mesure de la décroissance de la temperature au cours du temps. Dans 
ce régime, le profil de température peut être décrit par l’équation [31]. Sur la Figure 33, la 
constante B correspond au coefficient directeur de la droite ln[𝑇(𝑡)−𝑇0
𝑇𝑚−𝑇0
] en fonction du temps 
𝑡. 
𝑻𝒕 = 𝑻𝟎 + (𝑻𝒎 − 𝑻𝟎)𝐞𝐱𝐩 (−𝑩𝒕) 
 
[31] 
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Figure 33. Détermination de la constante B, correspondant au coefficient de la droite 
Ln[(Tt-T0)/(Tm-T0)] en fonction du time t. 
 
Lorsque le laser est allumé, et à l’équilibre thermique (𝑇𝑡 → 𝑇𝑚), l’efficacité de conversion 
photothermique est déterminé de la façon suivante :  
 
𝒅∆𝑻
𝒅𝒕
= 𝟎 
 
[32] 
∆𝑻 = 𝑻𝒎 − 𝑻𝟎 =
𝑨
𝑩
 
 
[33] 
𝜼 =
𝑩(𝑻𝒎 − 𝑻𝟎)𝒎𝒘𝑪𝒘
𝑰(𝟏 − 𝟏𝟎−𝑨𝟗𝟖𝟎 𝒏𝒎)
 
 
[34] 
À partir de la valeur de B extraite de la Figure 33 et des mesures de 𝑇𝑚,𝑇0,𝐴980 𝑛𝑚et 𝐼, le 
paramètre 𝜂 a été déterminé en faisant varier 3 paramètres; la densité de puissance du laser, 
la concentration en nanogels et la nature du solvant. Les résultats sont reportés dans le 
Tableau 4. 
 
Le profil de températures lorsque la source laser peut être exprimé par l’équation [35] 
suivante:  
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𝑻𝒕 = 𝑻𝟎 +
𝑨
𝑩
(𝟏 − 𝐞𝐱𝐩(−𝑩𝒕)) [35] 
La Figure 34 montre les profils de températures mesurés lors de l’exposition de 
l’échantillon à la source NIR, suivi du déclin de température lors du retrait de la source 
laser (courbe noire pleine). La courbe rouge en pointillée correspond au modèle décrit par 
les équations [31] et [35].  
 
 
Figure 34. Profils de températures de l’échantillon PDMA-UCST-C2 (0,1 wt% dans l’eau) 
lors de son exposition à la source laser (0,54 W/cm²), suivi de la décroissance de la 
température lorsque la source laser est éteinte. La courbe noire pleine correspond aux 
valeurs expérimentales. La courbe rouge en pointillée correspond aux valeurs obtenues 
grâce au modèle décris par les équations [31] et [35]. 
 
• Chargement et libération contrôlée 
Le chargement du Nile Red s’est déroulé selon la procédure suivante : 5 mg de nanogels 
sec ont été introduits dans 800 µL de DMSO. Puis 200 µL de Nile Red (0,1 wt% dans 
DMSO) ont été additionnés. Suite à l’homogénéisation de l’échantillon, la suspension de 
nanogels a été placée en dialyse contre de l’eau. La fraction de Nile Red non chargée a 
précipité et a été éliminée par filtration. La suspension a été séparée en plusieurs aliquotes 
contenant le même volume, puis ont été lyophilisés. Pour les essais de libération, 150 µL 
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d’eau ont été ajoutés dans chaque aliquote afin d’obtenir une concentration finale de 0,15 
wt%. L’échantillon a été placé dans une petite capsule dont le fond est constitué d’une 
membrane de dialyse (MWCO: 12-14000 Da) permettant la diffusion de petites molécules. 
La capsule est placée dans une cuve en quartz selon le dispositif illustré à la Figure 35. La 
cinétique de libération a été étudiée par des mesures de fluorescence. Le spectre de 
fluorescence du Nile Red contenu dans le dialysat (solution de F127 à 0,1 wt% dans l’eau) 
a été enregistré toutes les 5 minutes pendant 4 heures, lorsque l’échantillon était exposé à 
différentes densités de puissance du laser. Les spectres ont été enregistrés en utilisant un 
fluorimètre Varian Cary Eclipse. La longueur d’onde d’excitation était 565 nm. 
L’intervalle de longueur d’onde d’émission était 600-800 nm. Les fentes d’excitation et 
d’émission étaient 20 nm pour les deux. 
 
Tableau 4. Conditions de synthèse des nanogels UCST. 
Échantillons 
Mn 
Mn/Mw 
Ratio molaire initial 
Ni(SC10Styr)4/MBA 
[Ni]a 
g.mol
-1 µg.g-1 
PDMA 6370 1,11 - - 
PDMA-UCST 57705 1,35 - - 
PDMA-UCST-C1 - - 0,11 81,43 
PDMA-UCST-C2 - - 0,24 2582,46 
a Déterminée par ICP-MS. 
 
 
Figure 35. Dispositif mis en place pour évaluer la libération contrôlée photoinduite. 
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2.4. Méthodes - Projet n°3 : Hydrogels macroscopiques UCST 
De nombreux facteurs sont en mesure d’influencer la température de transition de volume 
(TTransition) et le taux de gonflement (TG) des hydrogels possédant un caractère 
thermosensible. Dans cette étude, seront étudiés certains paramètres de synthèse 
influençant les TG et TTransition d’hydrogels à base de PAAm-co-AN. Ces hydrogels seront 
réticulés chimiquement in situ par l’intermédiaire d’un composé divinyle, le méthlylène-
bis-acrylamide (MBA). 
 
 
Figure 36. Schéma de synthèse des hydrogels à base d’acrylamide et d’acrylonitrile par 
polymérisation radicalaire libre. 
 
La Figure 36 montre le schéma de synthèse des hydrogels à base d’acrylamide et 
d’acrylonitrile. La polymérisation radicalaire libre s’effectue dans l’eau à 60°C, et celle-ci 
est amorcée par le persulfate d’ammonium (APS). De nombreuses conditions de synthèse 
ont été testées ; différentes compositions et différentes cinétiques de polymérisation. 
Concernant l’influence de la composition sur les propriétés thermosensibles des hydrogels, 
nous avons évalué l’influence de la concentration en agent de réticulation et du ratio 
molaire entre acrylamide et acrylonitrile. Les conditions de synthèse et les paramètres des 
différents échantillons synthétisés sont reportés dans le Tableau 5. Nous avons également 
étudié l’influence de la cinétique de polymérisation sur le comportement thermosensible 
des hydrogels. Pour cela, nous avons synthétisé des hydrogels à température ambiante en 
présence du catalyseur TEMED. Les conditions de synthèse pour les deux méthodes de 
polymérisation (avec ou sans TEMED) sont décrites dans les 2 paragraphes suivants. 
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2.4.1. Synthèse des hydrogels possédant différents ratios molaires AAm/AN et différentes 
quantités de MBA 
Tous les hydrogels ont été synthétisés avec la même concentration en monomère [AAm + 
AN] finale. Seul le ratio entre ces deux monomères a été varié pour une concentration 
constante en MBA ou, seule la concentration en MBA a été modifiée pour un même ratio 
molaire AAm/AN. De plus la concentration en persulfate d’ammonium a été maintenue 
constante pour toutes les conditions testées. Pour cela, AAm, AN,  MBA et APS ont été 
dissous dans 4 mL d’eau MilliQ suivant les conditions de concentrations décrites dans le 
Tableau 5. Après totale dissolution, la solution de monomères est transférée dans un moule 
cylindrique de 12,2 mm de diamètre. Le mélange est placé quelques minutes sous un flux 
de diazote, puis le moule contenant la solution est transféré dans un bain thermostaté à 
60°C pendant 30 minutes. Après polymérisation, les hydrogels sont extraits de leur moule 
et lavés dans un grand volume d’eau pendant 48 heures. L’eau est régulièrement remplacée. 
Après lavage, les hydrogels sont séchés à l’étuve sous vide à température ambiante jusqu’à 
obtention d’une masse constante. 
 
2.4.2. Synthèse des hydrogels par différentes cinétiques de polymérisation 
Synthèse en absence de le catalyseur TEMED 
Le protocole utilisé est identique à celui décrit ci-dessus. Les conditions de concentrations 
utilisées correspondent à celles décrites pour AAm/AN-2 du Tableau 5. Seul le temps de 
polymérisation varie entre 10 et 60 minutes.  
 
Synthèse en présence du catalyseur TEMED 
AAm, AN, MBA et APS sont dissous dans 4 mL d’eau MilliQ. Les concentrations utilisées 
correspondent à celles décrites pour AAm/AN-2 du Tableau 5. Après totale dissolution 
des monomères, la solution est transférée dans un moule cylindrique de 12,2 mm de 
diamètre. Le mélange est placé quelques minutes sous un flux de diazote. 500 µL de 
TEMED sont ensuite ajoutés et le mélange est immédiatement agité vigoureusement. Les 
échantillons sont maintenus à température ambiante pendant différents temps de 
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polymérisation (2 à 60 minutes). Après polymérisation, les hydrogels sont collectés, 
purifiés et séchés selon la même procédure décrite précédemment. 
 
2.4.3. Caractérisations 
La composition chimique des hydrogels a été déterminée par spectroscopie infrarouge en 
utilisant un spectromètre ABB Bomem, MB Series. Les spectres infrarouges ont été 
enregistrés entre 800 et 4000 cm-1. La résolution des spectres est de 4 cm-1. 
 
 La visco-élasticité des hydrogels a été étudiée par analyse mécanique dynamique (DMA) 
en utilisant l’appareil Perkin-Elmer DMA 8000 en mode cisaillement. Le balayage en 
fréquence a été conduit entre 1 et 100 Hz à température constante. 
 
Plusieurs copolymères ont été synthétisés dans les mêmes conditions que certains 
hydrogels mais en l’absence de l’agent de réticulation MBA. La température de point 
trouble de ces copolymères a été déterminée par turbidimétrie. Pour cela, la transmittance 
a été mesurée en fonction de la température (entre 20 et 90°C) en utilisant un 
spectrophotomètre Agilent Cary Series UV-Vis-NIR. La transmittance a été enregistrée à 
700 nm. La vitesse de chauffage a été fixée à 0,25°C/min. 
 
Le taux de gonflement des hydrogels a été étudié par méthode gravimétrique. Les 
hydrogels secs ont été pesés avant d’être immergés dans un grand volume d’eau déionisée 
et thermostatée pendant 48 heures. Après différents temps, les hydrogels sont retirés de 
l’eau et l’excédent d’eau sur leurs parois a été séché à l’aide de papier absorbant. Les 
hydrogels ont ensuite été pesés. Le taux de gonflement a été calculé à partir de la relation 
suivante : 
𝑇𝑎𝑢𝑥 𝑑𝑒 𝑔𝑜𝑛𝑓𝑙𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡 =  
𝑚𝑔𝑜𝑛𝑓𝑙é − 𝑚𝑠𝑒𝑐
𝑚𝑠𝑒𝑐
 [36] 
Avec 𝑚𝑔𝑜𝑛𝑓𝑙é la masse de l’hydrogel gonflé à l’instant t et 𝑚𝑠𝑒𝑐 la masse de l’hydrogel 
sec. Le taux de gonflement est ainsi exprimé en gramme d’eau absorbée par gramme 
d’hydrogel sec.  
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Dans ce manuscrit seront reportées les variations du taux de gonflement en fonction de la 
température. Les taux de gonflement reportés sont ceux obtenus après 48 heures afin que 
l’hydrogel soit dans un état d’équilibre. Ce temps a été choisi après avoir réalisé des 
cinétiques de gonflement en fonction du temps dans les différentes conditions 
expérimentales testées. La Figure 37 illustre un exemple des cinétiques obtenues pour des 
hydrogels possédant différents ratios molaires AAm/AN à 30 et 60°C. 
 
 
Figure 37. Cinétiques de gonflement à (A) 30°C et (B) 60°C des hydrogels correspondant 
aux conditions AAm/AN-1,5, AAm/AN-2 et AAm/AN-2,5 du Tableau 5. 
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Tableau 5. Conditions de synthèse et paramètres des hydrogels thermosensibles. 
Échantillons 
Ratio 
molaire 
AAm/AN  
Monomères 
AAm + AN MBA MBA 
mol% 
Apparence 
des 
hydrogels 
Point 
trouble 
(°C) 
Transition de 
volume 
(°C) (mol.L-1) (mmol.L
-
1) 
AAm/AN-1,5 1,5 2,62 20 0,76 Opaque - 58 
AAm/AN-2 2,0 2,62 20 0,76 Translucide - 59 
AAm/AN-2,5 2,5 2,62 20 0,76 Transparent - 59 
AAm/AN-5 5,0 2,62 20 0,76 Transparent - 58 
MBA-1 2,0 2,62 4 0,15 Translucide - 38 
MBA-2 2,0 2,62 12 0,46 Translucide - 59 
MBA-3 2,0 2,62 41 1,50 Translucide - 77 
MBA-4 2,0 2,62 208 7,90 Translucide - 80 
Poly(AAm-co-AN)-1,5 1,5 2,62 0 0 Turbide 78 - 
Poly(AAm-co-AN)-2 2,0 2,62 0 0 Turbide 38 - 
Poly(AAm-co-AN)-2,5 2,5 2,62 0 0 Limpide Soluble - 
Poly(AAm-co-AN)-5 5,0 2,62 0 0 Limpide Soluble - 
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2.5. Méthodes - Projet n°4 : Nanoparticules UCST de type « cœur-coquille »  
La synthèse de ces systèmes « cœur-coquille » ou « yolk-shell » (YS) s’effectue 
généralement en 6 grandes étapes, illustrées à la Figure 38. La première étape consiste à 
synthétiser les nanoparticules métalliques centrales, qui seront pour cette étude, des 
nanosphères d’or. Puis, lors de la seconde étape, une solution de PVP sera ajoutée afin de 
stabiliser les nanoparticules d’or, mais également afin de rendre leur surface vitréophile. 
Une fois stabilisées et fonctionnalisée, les nanoparticules d’or sont recouvertes d’une 
couche de silice. Afin de promouvoir la polymérisation à la surface des nanoparticules, la 
couche de silice est fonctionnalisée par l’intermédiaire de MPS, possédant une fonction 
vinyle. Lors de l’étape 5, la synthèse du réseau réticulé de PAAm-co-AN-co-MBA 
s’effectue par polymérisation par précipitation. Enfin la dernière étape permet le retrait de 
la couche de silice qui servait de support à la polymérisation et permettait la création d’un 
espace entre le cœur et la coquille. 
 
Lors de cette étude, l’effet de plusieurs paramètres sur les propriétés photo- et 
thermosensibles des nanoparticules ont été étudiés : le ratio molaire AAm/AN, l’épaisseur 
de la couche de silice et l’épaisseur de la couche de polymère. 
 
 
Figure 38. Schéma de synthèse des systèmes YS de Au@vide@UCST.  
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2.5.1. Synthèse des nanoparticules 
• Synthèse des nanoparticules d’or stabilisées par le PVP 
Dans un ballon de 100 mL, 50 mL d’une solution aqueuse de citrate de sodium (2,2 
mmol/L) sont portés à reflux. Puis 750 µL d’une solution aqueuse de HAuCl4 à 25 mmol/L 
sont ajoutées rapidement. La suspension est maintenue à reflux pendant 15 minutes. Suite 
à cette première étape de nucléation, la suspension est transférée dans un bain thermostaté 
à 90°C. 750 µL d’une solution aqueuse de citrate de sodium à 60 mmol/L sont ajoutés, 
suivi de 750 µL de la solution de HAuCl4 précédemment utilisée. La suspension est 
maintenue sous agitation magnétique pendant 1 heure à 90°C. La suspension est ensuite 
refroidie à température ambiante. Une solution aqueuse  de PVP, préalablement préparée 
est ensuite ajoutée aux nanoparticules d’or afin de les stabiliser et de rendre leur surface 
vitréophile. La concentration finale en PVP est de 0,07wt%. Le mélange est maintenu à 
température ambiante sous agitation magnétique pendant 12 heures. Les nanoparticules 
stabilisées peuvent être conservées une semaine dans cette solution avant d’être utilisées 
pour les étapes suivantes. Ces nanoparticules seront notées par la suite Au@PVP. 
 
• Synthèse de la couche de silice fonctionnalisée par le MPS 
3 mL de Au@PVP sont centrifugés 30 minutes à 15 000 rpm. Le surnageant est éliminé et 
les nanoparticules sont, soit reprises directement dans un mélange EtOH/NH4OH (4,2% du 
volume en NH4OH) ou, elles sont préalablement lavées avec 1,5 mL de EtOH ou d’eau 
pure. L’ajout de cette étape de lavage est évaluée afin d’étudier son effet sur la régularité 
de la couche de silice. Les conditions testées correspondent aux échantillons 1, 7 et 8 du 
Tableau 6. Dans le cas où les nanoparticules sont lavées, elles sont de nouveau centrifugées 
30 minutes à 15 000 rpm. Le surnageant est éliminé et les nanoparticules sont reprises dans 
le mélange EtOH/NH4OH. L’effet du volume de ce mélange a été étudié afin d’observer 
également l’effet de ce paramètre sur la régularité de la couche de silice. Les conditions 
testées correspondent aux échantillons 1 à 3 du Tableau 6.  Enfin, une fois reprise dans le 
mélange, une solution de TEOS est ajoutée. Plusieurs concentrations en TEOS ont été 
réalisées afin d’observer l’effet sur l’épaisseur de la couche de silice. Quatre concentrations 
ont été testées et correspondent aux conditions 1 et 4 à 6 du Tableau 6. Enfin, un dernier 
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paramètre a été évalué, l’ajout de TEOS en une ou en deux étapes. Ces conditions 
correspondent aux échantillons 1 et 9 du Tableau 6. Suite à l’ajout de TEOS dans le 
mélange, la suspension de nanoparticules est maintenue sous agitation magnétique à 
température ambiante pendant 12 heures. Suite à la synthèse de la couche de silice, la 
surface des nanoparticules a été fonctionnalisée avec du MPS afin d’apporter des fonctions 
vinyles. Pour cela, 5 µL de MPS sont ajoutés et la suspension est laissée sous agitation 
magnétique pour 12 heures additionnelles. Les nanoparticules sont ensuite purifiées par 3 
cycles de centrifugation-reprise dans l’éthanol. Ces dernières sont ensuite stockées dans 
l’éthanol jusqu’à leur utilisation ultérieure. Les nanoparticules d’or recouvertes de silice et 
fonctionnalisées avec le MPS seront notées par la suite Au@SiO2-MPS. 
 
Tableau 6. Conditions de synthèse de la couche de silice. 
Échantillons 
Volume du 
mélange 
EtOH/NH4OH1 
Type de 
lavage 
Volume de 
TEOS 
ajouté 
Nombre 
d’ajout de 
TEOS 
(mL) (µL) 
Au@SiO2-MPS-1 1,5 1,5 mL d’eau 30 1 
Au@SiO2-MPS-2 3,0 1,5 mL d’eau 30 1 
Au@SiO2-MPS-3 6,0 1,5 mL d’eau 30 1 
Au@SiO2-MPS-4 1,5 1,5 mL d’eau 15 1 
Au@SiO2-MPS-5 1,5 1,5 mL d’eau 60 1 
Au@SiO2-MPS-6 1,5 1,5 mL d’eau 120 1 
Au@SiO2-MPS-7 1,5 1,5 mL EtOH 30 1 
Au@SiO2-MPS-8 1,5 Pas de lavage 30 1 
Au@SiO2-MPS-9 1,5 1,5 mL d’eau 30 22 
1 4,2% du volume est constitué de NH4OH. 
2 Les deux ajouts ont été de 15 µL de TEOS chacun. 
 
• Synthèse de la couche de polymère 
Suite à l’étape de synthèse de la couche de silice fonctionnalisée, la couche de polymère 
est réalisée par polymérisation par précipitation. Le principe de cette polymérisation repose 
sur le fait que les monomères doivent être solubles dans le solvant, tandis que le polymère 
en croissance ne l’est pas, conduisant à sa précipitation. Le choix du solvant est donc 
essentiel lors de cette étape. Pour cette étude, le choix s’est tourné vers l’acétonitrile. Les 
nanoparticules Au@SiO2-MPS sont centrifugées et reprises dans un certain volume 
75 
 
d’acétonitrile. Les nanoparticules sont transférées dans un ballon rond de volume adapté. 
L’AAm, l’AN, le MBA et l’AIBN sont ajoutés selon les conditions décrites dans le 
Tableau 7. L’oxygène contenu dans la suspension est éliminé par bullage de diazote 
pendant 5 minutes. Le ballon est ensuite transféré dans un bain thermostaté à 70°C. La 
polymérisation est maintenue 1 heure sous agitation magnétique (300 rpm). Suite à la 
polymérisation, les nanoparticules sont lavées par 3 cycles de centrifugation-reprise dans 
l’eau. Les nanoparticules sont ensuite stockées dans l’eau jusqu’à l’étape suivante. Ces 
nanoparticules seront notées Au@SiO2@UCST. 
 
Tableau 7. Conditions de synthèse de la couche de polymère. 
Échantillons 
Quantité 
de TEOS 
ajoutée1 
Ratio 
molaire 
AAm/AN 
Quantité 
totale 
[AAm+AN] 
Quantité 
de MBA 
Quantité 
d’AIBN 
Volume 
d’acétonitrile 
(µL) (mmol) (mg) (mg) (mL) 
Au@SiO2-
UCST-1 7,5 
100% 
AAm 0,265 6,12 1,54 4,35 
Au@SiO2-
UCST-2 7,5 1,87 0,265 6,12 1,54 4,35 
Au@SiO2-
UCST-3 7,5 2,33 0,265 6,12 1,54 4,35 
Au@SiO2-
UCST-4 3,5 2,33 0,277 5,14 1,29 3,21 
Au@SiO2-
UCST-5 30 2,33 0,484 11,2 2,81 8,00 
Au@SiO2-
UCST-6 120 2,33 0,825 16,2 4,79 13,50 
Au@SiO2-
UCST-7 120 2,33 0,825 16,2 4,79 22,41 
Au@SiO2-
UCST-8 120 2,33 0,825 16,2 4,79 4,35 
1 L’ajout du TEOS s’est effectué en 2 additions de volume équivalent. 
 
• Retrait de la couche de silice 
À partir de la suspension de Au@SiO2@UCST, une solution aqueuse de NaOH est ajoutée 
afin d’obtenir une concentration finale en NaOH de 0,4 M. La suspension est maintenue 
sous agitation magnétique pendant 12 heures à température ambiante. Suite au retrait de la 
couche de silice, les nanoparticules sont lavées avec un minimum de 4 cycles de 
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centrifugation-reprise dans l’eau. Le pH de la suspension est mesuré entre chaque lavage. 
Les lavages sont réalisés jusqu’à l’obtention d’un pH neutre. Suite au dernier lavage, les 
nanoparticules sont stockées dans l’eau jusqu’aux caractérisations. Les nanoparticules sont 
notées Au@vide@UCST. 
 
2.5.2. Caractérisations 
• Structure et morphologie des particules 
La bande de résonnance des plasmons de surface des nanoparticules, après chaque étape 
de synthèse, a été mesurée par UV-visible en utilisant le spectrophotomètre Agilent Cary 
Series UV-VIS-NIR. 
 
La morphologie des nanoparticules a été observée par microscopie électronique à 
transmission en utilisant un microscope H-7500, opérant à 80 kV. Les échantillons ont été 
déposés sur une grille de cuivre recouverte d’un film de carbone. L’excès de solvant a été 
immédiatement retiré à l’aide d’un papier absorbant. 
 
• Propriétés pH et thermosensibles 
Les propriétés pH et thermosensibles ont été étudiées par diffusion dynamique de la 
lumière. Ces mesures ont été réalisées en utilisant l’appareil Malvern NanoZS. La longueur 
d’onde du faisceau incident était de 633 nm et l’angle de détection de 173°. Le diamètre 
hydrodynamique, l’intensité de la lumière diffusée et l’indice de polydispersité ont été 
mesurés tous les 5°C. La température de l’échantillon a été stabilisée pendant 5 minutes 
avant chaque mesure. Les diamètres reportés dans les résultats sont extraits des 
distributions des tailles en nombre. 
 
Le potentiel zéta des particules a été mesuré en fonction de la température en utilisant 
l’appareil Malvern Nano ZS. La longueur d’onde du faisceau incident est de 633 nm et 
l’angle de détection est de 13°. Le potentiel zéta est mesuré tous les 5°C après une 
stabilisation de la température de l’échantillon pendant 5 minutes avant chaque mesure. 
77 
 
Il est à noter que le pH des solutions a été ajusté par l’ajout de solution de HCl et NaOH. 
Le pH a été mesuré en utilisant un pH-mètre Fishers Scientific AB15. 
 
• Propriétés photosensibles 
Les propriétés photosensibles des nanoparticules dispersées dans l’eau ont été étudiées en 
mesurant la température des échantillons lorsque ces derniers ont été exposés à la source 
laser (532 nm) pour différentes densités de puissance. Le laser utilisé pour ces mesures est 
un MGL-FN-532-1W (Changchun New industries Optoelectronics Tech. Co. Ltd). La 
température a été mesurée toutes les 30 secondes en utilisant un thermomètre digital 
HH11C Omega, dont la précision est de 0,1°C. Il est à noter que des mesures ont été 
réalisées également avec uniquement de l’eau pure dans les mêmes conditions 
d’irradiation. 
 
• Propriétés catalytiques 
Dans une cellule en quartz, contenant 2290 µL d’eau déionisée, 10 µL de suspension de 
nanoparticules et 500 µL de solution aqueuse de 4-NP (0.011 M) sont additionnés. Suite à 
la stabilisation thermique, à l’aide d’une cellule Peltier, 100 µL d’une solution aqueuse de 
NaBH4 (1 M) sont ajoutés. Le spectre UV-visible de la suspension a été enregistré au cours 
du temps entre 250 et 550 nm (Agilent Cary Series UV-VIS-NIR) lorsque la température 
et la puissance du laser varie. 
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CHAPITRE 3. Auto-assemblages de micelles démontrant un 
comportement de type nanogels-UCST avant la température de 
transition de phase du bloc de PAAm-co-AN 
 
3.1. Introduction spécifique 
Les nanoparticules polymériques peuvent être classées en différentes catégories79, dont les 
principales sont illustrées à la Figure 39. Parmi ces différents designs, certains sont 
réticulés chimiquement, tels que les nanogels, les nanocapsules et les dendrimères, tandis 
que la formation des autres nanoparticules s’explique par la capacité de leurs chaînes de 
copolymères à s’auto-assembler en solution.  C’est l’application visée qui orientera le choix 
du modèle de particules utilisées. Pour des applications biomédicales et particulièrement 
pour la libération contrôlée, les nanoparticules réticulées présentent l’avantage de ne pas 
se dissocier sous l’effet d’une variation de pH et/ou de force ionique, ou encore une 
variation de température.  
 
 
Figure 39. Différents types de nanoparticules polymériques. 
 
La synthèse de nanoparticules « pleines » et réticulées, de type nanogels, peut être réalisée 
à partir de deux principales méthodes illustrées à la Figure 40 ;  
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• En une étape par polymérisation en présence d’un agent de réticulation. La 
polymérisation par précipitation est une méthode couramment utilisée pour la 
synthèse de nanogels13,80. 
• En deux étapes. La première étape consiste à synthétiser les chaînes de copolymères 
à blocs possédant un caractère amphiphile. Puis la seconde permet de réticuler ces 
chaînes de copolymères81–83.  
 
 
Figure 40. Stratégies de synthèse des nanoparticules polymériques réticulées. 
 
Dans le cas d’une réticulation en post-polymérisation, la stratégie souvent rencontrée 
consiste à synthétiser des copolymères à blocs. Tandis que l’un des blocs possède un 
caractère hydrophile, l’autre possède un caractère hydrophobe. Ainsi ces copolymères 
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amphiphiles sont capables de s’auto-assembler en solution (Figure 41A). Il est également 
possible que l’un des blocs soit constitué d’un polymère stimulable. Par exemple, le bloc 
hydrophobe peut être remplacé par un polymère thermosensible. Ainsi, selon si le bloc 
possède une thermosensibilité positive (UCST) ou négative (LCST), une variation de 
température induira l’auto-assemblage ou la dissociation (Figure 41B). 
 
 
Figure 41. (A) Auto-assemblages de copolymères à blocs possédant un caractère 
amphiphile insensibles face aux variations de température. (B) Auto-assemblages et 
dissociation sous l’effet d’une variation de température pour des copolymères à blocs 
composés d’un bloc hydrophile et d’un bloc thermosensible. 
 
À partir de ces auto-assemblages, il est possible de procéder à une réticulation des 
nanoparticules. Deux stratégies sont couramment reportées. La première consiste à 
encapsuler un composé relativement hydrophobe et capable de polymériser au cœur des 
micelles dispersées en solution aqueuse. Ainsi, une fois encapsulé, il est possible d’amorcer 
la polymérisation de ce composé. Ce composé possède généralement une fonctionnalité 
supérieure ou égale à 4, permettant la formation d’un réseau tridimensionnel et réticulé au 
cœur des micelles (Figure 40). Par exemple, A. Arranja et collab. ont réticulé des micelles 
de Pluronic P94 et F127 en encapsulant du pentaerythritol tétraacrylate (PETA). Puis les 
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micelles « chargées » ont été exposées à une lampe UV, permettant la réticulation du réseau 
polymère au cœur des micelles. Leurs mesures de diffusion dynamique de la lumière, suite 
à la réticulation, démontrent une stabilité des micelles en-dessous de la température de 
transition de phase83.  
 
La seconde stratégie consiste à réticuler la couronne des micelles en faisant réagir des 
fonctions complémentaires (Figure 40). Par exemple, T.-F. Yang et collab. ont reporté la 
réticulation de la couronne de micelles de Pluronic L121. Pour cela, ils ont fonctionnalisé 
les bouts de chaînes avec des fonctions aldéhydes capables de réagir avec le 1,4-
diaminobutane servant d’agent de réticulation81.  
 
Quelques revues reportent différentes stratégies pour réticuler le cœur ou la couronne des 
micelles. Parmi ces stratégies, la photodimérisation de la coumarine constitue une 
alternative intéressante, puisque cette réticulation est partiellement réversible. En effet, 
l’exposition des unités de coumarine à des longueurs d’ondes supérieures à 310 nm, 
entraîne leur dimérisation selon le mécanisme de cyclo-addition (Figure 42A). En 
revanche, l’exposition à 254 nm des dimères, préalablement formés, conduit à leur 
dissociation partielle (Figure 42B). Cette dimérisation/dissociation au cours du temps 
d’irradiation peut être suivie simplement par la mesure du spectre UV-visible.  Pour des 
applications en libération contrôlée, cette réversibilité permettrait de contrôler la cinétique 
de libération des molécules d’intérêts. En effet, si on considère le cas de micelles photo-
réticulées à base d’un bloc UCST, lorsque la température est inférieure à la température de 
transition de phase du bloc UCST, les molécules restent piégées à l’intérieur des micelles. 
Si la température augmente au-dessus de la température de transition de phase de ce bloc, 
la cinétique de libération serait accélérée dû fait de l’expansion de volume des particules 
toujours réticulées. Enfin, si les micelles sont simultanément exposées à une température 
supérieure à la température de transition de phase et à une radiation de 254 nm, les micelles 
se dissocieraient et libéreraient toutes les molécules en quelques secondes seulement. 
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Figure 42. Évolution du spectre de la coumarine au cours du temps d’irradiation lors de 
(A) la dimérisation pour λ > 310 nm et (B) de la dissociation pour λ < 260 nm. Les figures 
sont extraites de la publication de J. Jiang et collab.84. 
 
Dans l’équipe du Pr. Zhao, plusieurs nanosystèmes ont été réticulés par la dimérisation de 
la coumarine. Par exemple, J. Jiang a synthétisé des copolymères diblocs de poly(oxyde 
d’éthylène)-b-poly(méthylméthacrylate-co-coumarine méthacrylate)84. Le caractère 
hydrophile du bloc de poly(oxyde d’éthylène) permet la stabilisation des micelles en 
solution aqueuse. Le caractère amphiphile du copolymère dibloc permet son auto-
assemblage sous forme de micelles. La réticulation des micelles s’est déroulée par 
exposition de ces dernières à la lumière UV  (avec λ > 310 nm) (Figure 43A). En utilisant 
également la photodimérisation de la coumarine comme stratégie de réticulation, J. He a 
synthétisé des nanocapsules thermosensibles à base de PNIPAAm démontrant une grande 
variation de volume induite par la température (Figure 43B)85.  
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Figure 43. Photo-réticulation par l’intermédiaire de la coumarine de (A) micelles et (B) de 
vésicules thermosensibles. Les figures sont extraites des publications de (A) J. Jiang et 
collab.84 et (B) J. He et collab.85. 
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3.2. Objectifs de l’étude 
Le but de ce projet est d’étudier les propriétés thermosensibles de micelles à base de 
PAAm-co-AN, puis de réticuler ces micelles par photodimérisation de la coumarine 
contenue dans les blocs externes des chaînes de copolymère à blocs. Pour cela, plusieurs 
copolymères triblocs possédant une structure de type ABA ont été synthétisés par 
polymérisation RAFT. Le bloc central B, constitué d’acrylamide et d’acrylonitrile, confère 
aux copolymères leurs propriétés thermosensibles. Ce bloc sera responsable de l’auto-
assemblage/dissociation des micelles par variation de la température. Les blocs externes A 
sont quant à eux constitués de poly(diméthyle acrylamide-co-7-acryloyloxy-4-
méthylcoumarine) PDMA-co-AOMC. Le caractère hydrophile du DMA permettra une 
stabilité colloïdale des nanoparticules en solution aqueuse. Les unités de coumarine seront 
utilisées pour la réticulation de la couronne des micelles suite à leur exposition à la lumière 
UV (λ = 365 nm).  
 
Les objectifs de cette étude seront les suivants : 
(I) Le premier objectif de l’étude sera de synthétiser plusieurs copolymères triblocs et 
d’étudier leurs propriétés thermosensibles en solution avant leur réticulation. 
L’effet de la composition des deux blocs sera étudié.  
Dans la littérature, plusieurs comportements ont été reportés pour les micelles 
UCST. La Figure 29, du précédent chapitre, montre les tendances généralement 
observées. Dans le premier cas, plusieurs micelles sont agrégées et l’augmentation 
de la température permet de réduire cet état d’agrégation. Cela se manifeste par une 
diminution de la taille des particules lorsque la température augmente. Une fois la 
température de transition de phase du bloc UCST atteinte, les micelles se dissocient 
sous leur forme unimère. Dans le second cas, la taille des micelles n’évolue pas 
avant la température de transition de phase du bloc UCST. Lorsque cette 
température est atteinte et franchie, les micelles se dissocient sous leur forme 
unimère. La nature du bloc hydrophile, ainsi que des bouts de chaînes pourrait 
expliquer ces différences de comportement. Ainsi, nous observerons l’effet du bloc 
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PDMA-co-AOMC et des fonctions acides en bout de chaîne sur le comportement 
thermosensible observé avant la dissociation des micelles. 
(II) Dans un second temps, la réversibilité du comportement thermosensible des 
micelles sera étudiée. 
(III) Enfin, les micelles seront réticulées par dimérisation des unités de coumarine et le 
comportement thermosensible des particules sera de nouveau exploré. 
 
3.3. Résultats 
3.3.1. Structure des copolymères 
Plusieurs copolymères ont été synthétisés par polymérisation RAFT en utilisant le BTC 
comme agent de transfert de chaîne. La symétrie de la molécule de BTC permet d’obtenir 
un copolymère tribloc de type ABA. Les blocs externes sont à base de PDMA, dont le 
caractère hydrophile assure une stabilité colloïdale des particules en solution aqueuse. B 
représente le bloc central de PAAm-co-AN, responsable des propriétés thermosensibles. 
Les copolymères ont été caractérisés après chaque étape de synthèse par 1H-RMN, FTIR 
et chromatographie d’exclusion stérique. Le Tableau 8 reporte toutes les informations 
relatives à la composition des copolymères.  
 
La Figure 44A représente les spectres 1H-RMN et FTIR de PDMA-2 et PDMA-3, 
correspondant aux blocs hydrophiles contenant ou non le monomère dérivé de la 
coumarine. Le spectre 1H-RMN de PMDA-2 affiche les pics caractéristiques des protons 
portés par les cycles de la coumarine : 
- δ = 6,41 ppm : 1H, C3  
- δ = 7,22 ppm : 2H, C6 et C8 
- δ = 7,86 ppm : 1H, C9 
L’intégration du pic à 6.41 ppm a permis de déterminer le ratio molaire entre les unités 
DMA et AOMC. La présence de la coumarine a également été mise en évidence dans le 
spectre infrarouge par les bandes d’absorption à 1740 et 900 cm-1 qui correspondent, 
respectivement, à l’élongation de la liaison C=O de la fonction ester et aux déformations 
hors du plan des liaisons C-H des cycles aromatiques.  
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Tableau 8. Caractéristiques des copolymères synthétisés. 
Échantillons Bloc PDMA utilisé 
mol% Coum 
Initial / Réela 
mol% AN 
Initial/Réelb 
Mn 
(g.mol-1) Mp/Mn 
Température de point troublec (°C) 
Transmittance DLSd 
Refroidissement Chauffage Chauffage 
PDMA-1 - 5,0 / 3,6 - 4 400 1,55 - - - 
PDMA-2 - 10,0 / 7,0 - 4 500 1,63 - - - 
PDMA-3 - 0 / 0 - 3 500 1,40 - - - 
UCST-1 PDMA-1 0,003 / 1,000 30,0 / 60,8 48 700 1,98 70,6 72,6 70-75 
UCST-2 PDMA-1 0,003 / 0,066 25,0 / 35,6 52 100 2,06 43,5 45,1 45-50 
UCST-3 PDMA-2 0,005 / 0,340 25,0 / 36,8 57 200 1,80 56,9 57,6 55-60 
UCST-4 PDMA-3 0 / 0 25,0 / 56,9 50 200 1,71 46,7 52,0 45-55 
a Déterminé par 1H-RMN. 
b Déterminé par FTIR après calibration. 
c La concentration en copolymère est de 1 wt% dans l’eau. 
d L’intervalle de températures dans lequel la transition de phase est observée.  
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La Figure 44B représente les spectres 1H-RMN et FTIR de UCST-3 et UCST-4, 
correspondant aux copolymères triblocs contenant ou non de la coumarine dans le bloc 
hydrophile. Le pic à 6,41 ppm témoigne de la présence de la coumarine dans le copolymère 
UCST-3. La présence de l’acrylonitrile est identifiable dans le spectre infrarouge par la 
bande caractéristique à 2248 cm-1. Cette bande correspond à l’élongation de la fonction 
nitrile C≡N.  
 
Le ratio molaire entre l’acrylamide et l’acrylonitrile a été déterminé par FTIR après 
calibration. Le ratio entre les bandes d’absorption des fonctions nitriles à 2248 cm-1 et N-
H des amines primaires à 3184 cm-1 a été utilisé pour réaliser cette calibration. 
 
3.3.2. Étude du comportement thermosensible des micelles en solution aqueuse 
Influence du ratio molaire AAm/AN 
Afin d’étudier l’influence du ratio molaire AAm/AN sur les propriétés thermosensibles des 
auto-assemblages, deux copolymères ont été synthétisés à partir du même copolymère 
PDMA-1, servant de macro-agent RAFT. Seuls les ratios molaires entre l’acrylamide et 
l’acrylonitrile ont été modifiés. Ces copolymères correspondent aux conditions UCST-1 et 
UCST-2 du Tableau 8. 
 
La transition de phase de ces copolymères a été étudiée par mesure de la transmittance en 
fonction de la température au cours d’un cycle de refroidissement-chauffage dans l’eau à 
la concentration de 1 wt%. L’augmentation de la transmittance avec la température, 
observée à la Figure 45A, témoigne de la thermosensibilité positive de ces deux 
échantillons. À partir de ces courbes, les températures de point trouble ont été extraites et 
reportées dans le Tableau 8. La première observation, en accord avec la littérature, réside 
dans le fait que la température de point trouble est plus élevée pour le polymère le plus 
riche en acrylonitrile23,25,29,30,61,62,68. En effet, la température de transition est d’environ 70-
73°C pour UCST-1 qui contient 60,8 mol% d’AN, en comparaison de UCST-2, dont la 
température de transition se situe autour de 43-45°C et qui contient seulement 35,6 mol% 
d’AN.  
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Figure 44. Spectres 1H-RMN et FTIR de (A) PDMA-2 et PDMA-3 et (B) UCST-3 et UCST-4.  
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Nous constatons également la présence d’une faible hystérèse entre le processus de 
chauffage et de refroidissement. En effet la température de point trouble est 2 à 3°C 
inférieure lors du processus de refroidissement. Comme précédemment expliqué dans le 
Chapitre 1, ce résultat est parfaitement en accord avec les précédentes études impliquant 
le même copolymère25,30,45,62. 
 
Des mesures de diffusion dynamique de la lumière ont permis d’étudier la variation du 
diamètre hydrodynamique des particules en fonction de la température. La Figure 45B 
montre les tendances observées pour les deux échantillons UCST-1 et UCST-2. Plusieurs 
observations sont à noter. Tout d’abord, nous constatons que quelques soit l’échantillon, le 
diamètre diminue brutalement autour de la température de transition précédemment 
déterminée par transmittance ; entre 45 et 50°C pour UCST-2 et entre 70 et 75°C pour 
UCST-1. Au-delà de cette température, les tailles mesurées sont inférieures à 10 nm et 
correspondent à la forme unimère, c’est-à-dire aux chaînes de copolymères isolées. Cette 
diminution de diamètre très marquée témoigne de la dissociation des micelles par 
augmentation de la température, caractéristique d’un comportement de type UCST. 
Si la dissociation des micelles au-delà de la température de transition de phase était 
parfaitement prévisible, l’expansion de volume aussi importante des particules avant cette 
température, n’était quant à lui pas prévu. En effet, très peu d’études reportent une 
expansion de volume par augmentation de la température. Et pour celles qui en reportent 
une, cette expansion reste relativement faible en comparaison des résultats présentés ici. 
Dans cette étude, les variations  maximales du volume des particules sont respectivement 
de 50 et 100 fois pour UCST-1 et UCST-2. Ces valeurs sont comparables, voire très 
supérieures à celles observées pour des systèmes réticulés. 
 
La Figure 45C montre la distribution des tailles de l’échantillon UCST-1 à 10, 70 et 75°C. 
Ces courbes démontrent le caractère monomodal de l’échantillon au cours du processus de 
chauffage. 
 
Afin de vérifier si le monomère dérivé de la coumarine est à l’origine de l’augmentation 
de volume observée avant la dissociation, un copolymère ne contenant pas de coumarine a 
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été synthétisé et correspond à la condition UCST-4 du Tableau 8. Les courbes observées 
à la Figure 45D pour les copolymères contenant ou non le monomère dérivé de la 
coumarine, semblent suivre la même tendance. Une augmentation du volume est observée 
avant d’atteindre la température de transition de phase à partir de laquelle, les particules se 
dissocient totalement. Toutefois, quelques différences sont à noter, telles que la 
température de transition de phase et le diamètre atteint juste avant la dissociation. Ces 
différences peuvent s’expliquer par la différence de composition de ces deux copolymères. 
D’après le Tableau 8, la composition du bloc de PDMA semble affecter fortement la 
réactivité lors de la synthèse du bloc UCST. Si le bloc PDMA est identique (UCST-1 et 
UCST-2), l’augmentation du ratio molaire AAm/AN conduit à une diminution de la 
température de transition de phase. En revanche, si le bloc PDMA est différent, deux ratios 
molaires AAm/AN similaires peuvent conduire à des températures de transition de phase 
vraiment différentes. Plus particulièrement, en comparant UCST-1 avec UCST-4 (avec ou 
sans coumarine) ou UCST-2 et UCST-3 (différentes fractions molaires en coumarine), il 
est évident que la présence du monomère dérivé de la coumarine dans le bloc PDMA à 
l’effet d’augmenter significativement la température de transition de phase du bloc central 
de PAAm-co-AN. Ainsi, la coumarine a un effet « hydrophobe » sur la solubilité du 
copolymère en solution aqueuse. 
 
Influence de la concentration en copolymère 
L’influence de la concentration en copolymère a été étudiée en utilisant les conditions du 
copolymère UCST-3 du Tableau 8. La Figure 46A montre la variation de la transmittance 
avec la température lors d’un cycle de refroidissement-chauffage pour différentes 
concentrations, comprises entre 0,01 et 1 wt%. Les allures des courbes obtenues sont 
similaires à celles observées à la Figure 45A, c’est-à-dire que la transmittance augmente 
avec la température. De plus, le phénomène d’hystérèse est toujours présent quelques soit 
la concentration en copolymère. À partir des courbes de transmittance, les températures de 
point trouble ont été extraites et reportées à la Figure 46B. Cette dernière montre 
l’évolution de la température de point trouble en fonction de la concentration en 
copolymère au cours d’un cycle de refroidissement-chauffage. Pour cette plage de 
concentrations, la température de point trouble augmente avec la concentration. Cette 
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évolution est en accord avec les précédentes études mettant en jeu le PAAm-co-
AN25,30,45,62,86. 
 
 
Figure 45. (A) Variation de la transmittance avec la température au cours d’un cycle de 
refroidissement-chauffage pour les échantillons UCST-1 et UCST-2 dans l’eau à 1 wt%. 
(B) Variation du diamètre hydrodynamique avec la température lors du chauffage pour les 
échantillons UCST-1 et UCST-2 dans l’eau à 1 wt%. (C) Distribution des tailles pour 
l’échantillon UCST-1 dans l’eau à 1 wt% à 10, 70 et 75°C. (D) Variation du diamètre 
hydrodynamique avec la température lors du chauffage pour les échantillons UCST-3 (avec 
coumarine) et UCST-4 (sans coumarine) dans l’eau à 1 wt%. 
 
92 
 
 
Figure 46. (A) Variation de la transmittance avec la température lors d’un cycle de 
refroidissement-chauffage pour différentes concentrations en copolymère UCST-3 dans 
l’eau. (B) Variation de la température de point trouble en fonction de la concentration en 
copolymère UCST-3 dans l’eau lors d’un cycle de refroidissement-chauffage. 
 
L’effet de la concentration en copolymère sur le comportement thermosensible a également 
été étudié par diffusion dynamique de la lumière. La Figures 47A montre la variation du 
diamètre hydrodynamique avec la température lors du chauffage pour différentes 
concentrations en copolymère. Il semblerait que la concentration en copolymère affecte 
fortement le comportement thermosensible des particules. Pour une concentration de 0,01 
wt%, le diamètre hydrodynamique ne semble pas varier significativement avant la 
température de transition de phase. En revanche, une fois cette dernière atteinte, les 
particules se dissocient complètement. Pour les concentrations comprises entre 0,1 et 0,7 
wt%, le diamètre augmente graduellement pour atteindre des valeurs maximales de 
diamètre comprises entre 160 et 190 nm. Puis le diamètre chute brutalement au passage de 
la température de transition de phase, conséquence de la dissociation des micelles. Enfin, 
pour la concentration de 1 wt%, la tendance observée est identique à celle observée pour 
les concentrations de 0,1 à 0,7 wt%. Toutefois, le diamètre atteint juste avant la dissociation 
des particules est beaucoup plus élevé avec une valeur d’environ 430 nm, correspondant à 
une variation de volume avoisinant les 200 fois. La Figure 47B reporte la variation du 
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diamètre maximal atteint juste avant la dissociation en fonction de la concentration en 
copolymère. Il est à noter que les températures de transition de phase observées par mesures 
de transmittance et par diffusion dynamique de la lumière sont en bon accord. 
 
Concernant la variation de l’indice de polydiserpsité, les valeurs sont comprises entre 0,05 
et 0,15 avant les diverses températures de transition, démontrant une dispersité étroite des 
tailles. En revanche, lorsque la température de transition est atteinte et dépassée, les valeurs 
d’indice de polydispersité augmentent fortement démontrant le caractère polydisperse de 
l’échantillon. 
 
3.3.3. Origines physiques de l’augmentation de volume 
Des mesures de diffusion des rayons-X aux petits angles ont été réalisées afin de vérifier 
les observations obtenues par diffusion dynamique de la lumière et particulièrement cette 
forte augmentation de taille avec la température. Ces mesures ont été effectuées en utilisant 
le copolymère UCST-1 du Tableau 8.  Puisque nos échantillons ne possèdent aucun atome 
lourd, ils diffusent très peu le rayonnement. Par conséquent, il est nécessaire de travailler 
à forte concentration afin d’obtenir suffisamment de signal. Ainsi, la concentration en 
copolymère utilisée pour ces mesures était de 5 wt% dans l’eau. Les intensités diffusées 
ont été enregistrées entre 0,1 et 3,0 degrés à 20, 40 et 60°C, comme l’illustre la Figure 
48A. À partir de ces courbes, les fonctions de distribution de paires d’électrons ont été 
obtenues. Ces fonctions, reportées à la Figure 48C, apportent deux informations 
pertinentes pour notre étude87. La première concerne la morphologie des particules. En 
effet, la forme de la courbe obtenue nous renseigne sur la morphologie des particules. 
Quelques soit la température, une courbe possédant une allure de « cloche » est observée. 
Ces allures sont caractéristiques d’une morphologie sphérique. Les clichés réalisés en 
microscopie électronique à transmission confirment ce résultat (Figure 48B). 
La seconde information concerne la taille des particules. En effet, le recoupement des 
fonctions de distribution de paires d’électrons avec l’axe des abscisses, correspond à la 
taille des particules. Il semblerait que pour cette concentration en copolymère, les tailles 
obtenues à 20 et 40°C ne soient pas significativement différentes et soient d’environ 65 
nm. En revanche, à 60°C, la taille des particules atteint une valeur proche de 135 nm. Les 
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mesures de diffusion des rayons-X aux petits angles appuient donc les résultats obtenus par 
diffusion dynamique de la lumière. 
 
Figure 47. (A) Variation du diamètre hydrodynamique avec la température lors du 
chauffage pour différentes concentrations en copolymère UCST-3 dans l’eau. (B) Variation 
du diamètre maximal atteint juste avant la dissociation des particules en fonction de la 
concentration en copolymère UCST-3 dans l’eau. 
 
Ces premiers résultats confirment le comportement de type UCST des particules. De plus, 
les mesures de diffusion dynamique de la lumière et de diffusion des rayons-X aux petits 
angles démontrent une augmentation de taille des particules par augmentation de la 
température. Mise à part quelques exemples, il est rare d’observer sans ambigüité une 
augmentation marquée du volume avec la température pour des micelles de type UCST. 
Généralement, deux tendances sont observées. Dans le premier cas, à basse température, 
les particules sont agrégées et leur état d’agrégation diminue par augmentation de la 
température. Ceci a pour conséquence une diminution graduelle du diamètre avec la 
température jusqu’à la température de transition de phase à partir de laquelle, toutes les 
particules sont entièrement dissociées. Dans le second cas, le diamètre hydrodynamique ne 
varie pas significativement avant d’atteindre la température de transition de phase. 
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Si les mesures précédentes ont permis de constater une augmentation de volume des 
particules, elles n’ont pas permis d’élucider le(s) origine(s) de cette augmentation de taille. 
Plusieurs phénomènes pourraient expliquer ces observations, tels qu’un gonflement des 
particules par une entrée d’eau, une agrégation ou encore une réorganisation des micelles. 
Afin d’étudier ces différentes possibilités, des analyses complémentaires ont été menées. 
 
 
Figure 48. (A) Intensités diffusées des rayons-X mesurées entre 0,1 et 3,0 degrés pour le 
copolymère UCST-1 à 5 wt% mg/mL dans l’eau à 20, 40 et 60°C. (B) Morphologie des 
particules à 0,1 wt% observée par microscopie électronique à transmission à température 
ambiante (UCST-3). (C) Fonctions de distribution des paires d’électrons, extraites à partir 
des mesures d’intensités diffusées en fonction de l’angle pour le copolymère UCST-1 à 5 
wt% dans l’eau à 20, 40 et 60°C. 
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L’intensité de la lumière diffusée par les particules et la viscosité spécifique ont été étudiées 
en fonction de la température. La Figure 49A reporte de nouveau la variation du diamètre 
hydrodynamique avec la température pour le copolymère UCST-3 pour les trois 
concentrations suivantes : 0,01, 0,1 et 1 wt%. Toutefois, sur le même graphique est 
également représentée la variation de l’intensité diffusée en fonction de la température pour 
ces trois concentrations. Il semblerait que quelque soit la concentration, l’intensité diffusée 
diminue lorsque la température augmente, puis semble se stabiliser suite à la dissociation 
des particules. Des mesures de viscosité spécifique ont également été menées et les résultats 
sont représentés à la Figure 49B. Il semblerait que la viscosité spécifique augmente 
linéairement jusqu’à 49,6°C puis se stabilise. Au-dessus de cette température, les particules 
sont dissociées. Ainsi, les interactions entre le copolymère et le solvant ne varient plus 
significativement, expliquant que la viscosité de la solution de polymère évolue de la même 
façon que celle du solvant pur. En revanche, en-dessous de 49,6°C, la viscosité spécifique 
est plus faible. Ceci est logique puisque l’auto-assemblage des copolymères sous forme de 
particules conduit à réduire les interactions avec le solvant. Toutefois, l’augmentation 
graduelle de la viscosité spécifique avec la température démontre que les interactions entre 
le copolymère et le solvant augmentent. Ces deux résultats peuvent s’expliquer au travers 
de deux contributions. La première contribution est une diminution de la concentration en 
particules. En effet, lorsque la température augmente, une partie des chaînes de 
copolymères participant aux auto-assemblages retournent en solution. Ceci est en accord 
avec les principes de bases du diagramme de phase des polymères possédant une UCST. 
Le retour d’une partie des chaînes de copolymères conduirait à augmenter la viscosité 
spécifique et à diminuer l’intensité diffusée puisque la concentration en particules 
deviendrait plus faible. C’est ce que K. E. B. Doncom et collab. ont observé par l’étude du 
comportement thermosensible de micelles UCST par diffusion dynamique de la lumière et 
par diffusion des rayons-X aux petits angles88. Leurs mesures de SAXS ont démontré que 
lorsque la température augmente, le ratio entre le nombre de micelles et le nombre 
d’unimères diminue (Figure 50B). En parallèle, ils ont observé que l’intensité de la lumière 
diffusée diminuait par augmentation de la température telle que l’illustre la Figure 50C. 
D’ailleurs, nos mesures de SAXS (Figure 48) montrent une diminution de l’intensité 
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diffusée entre 20 et 40°C alors que la taille des particules reste similaire. Ceci témoigne de 
la solubilisation d’une partie du polymère par augmentation de la température. 
 
 
Figure 49. (A) Variation du diamètre hydrodynamique (symboles fermés) et de l’intensité 
de la lumière diffusée (symboles ouverts) avec la température pour le copolymère UCST-
3 à 0,01, 0,1 et 1 wt% dans l’eau. (B) Variation de la viscosité spécifique avec la 
température pour le copolymère UCST-3 à 0,1 wt% dans l’eau. 
 
La seconde contribution expliquant les résultats de la Figure 49 serait un gonflement en 
eau des particules par augmentation de la température. L’expansion de volume des 
particules conduirait à l’augmentation des interactions entre le solvant et les particules, 
résultant d’une élévation de la viscosité spécifique. De plus, l’augmentation du volume des 
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particules par gonflement en eau expliquerait également la diminution de l’intensité 
diffusée puisqu’en gonflant, l’indice de réfraction des particules diminuerait. En effet, 
lorsque la densité massique des particules varie par gonflement ou par effondrement, leurs 
propriétés optiques varient et particulièrement leur indice de réfraction. Par exemple, pour 
des nanogels de PNIPAAm, il a été démontré que l’indice de réfraction de la suspension 
de nanoparticules augmente brusquement au passage de la température de transition 
(Figure 51B)89,90. Cette augmentation de l’indice de réfraction s’explique par 
l’augmentation de la compacité des particules dont le volume diminue par déshydratation 
(Figure 51A). Ainsi, malgré que les particules soient plus petites, l’intensité diffusée 
augmente avec la température comme le montre la Figure 51D.  
 
Figure 50. (A) Intensité des rayons-X diffusée en fonction de l’angle et de la température 
pour des micelles UCST. (B) Évolution du ratio micelles/unimères en fonction de la 
température pour des micelles UCST. (C) Variation du diamètre hydrodynamique et de 
l’intensité de la lumière diffusée en fonction de la température pour des micelles UCST. 
Les figures sont toutes extraites de la publication de K. Doncom et collab.24. 
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Figure 51. (A) Variation du diamètre hydrodynamique en fonction de la température de 
nanogels de PNIPAAm. (B) Variation de l’indice de réfraction d’une suspension de 
nanogel de PNIPAAm en fonction de la température et de de la longueur d’onde du faisceau 
incident. Variation de (C) la taille et de (D) l’intensité diffusée avec la température de 
microparticules LCST Les figures A et B sont extraites de la publication de B. Garner et 
collab.90.  
 
Finalement l’étude, en parallèle, de l’évolution du diamètre hydrodynamique et de 
l’intensité diffusée en fonction de la température apporte des informations sur la compacité 
des particules. Dans notre étude, une augmentation de volume, accompagnée d’une 
diminution de l’intensité diffusée serait les conséquences d’un gonflement des particules 
en eau. A. Palanisamy et collab. ont étudié le comportement thermosensible de films 
minces de micelles UCST déposées sur une surface de silicium en utilisant la méthode de 
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couches successives (« layer-by-layer »)91. La Figure 52, extraite de l’étude de A. 
Palanisamy et collab., montre une augmentation de l’épaisseur de la couche du film par 
augmentation de la température, résultant de l’hydratation des micelles UCST. Ils ont 
également montré que l’indice de réfraction diminue avec augmentation de la température. 
 
 
 
Figure 52. (A) Images obtenues par microscopie de force atomique d’une surface de 
silicium recouverte par un film de nanomicelles UCST déposées par la méthode « layer-
by-layer » avant et après la température de transition de phase. (B) Évolution de l’épaisseur 
du film lors de plusieurs cycles successifs entre 25 et 40°C. (C) Variation de l’indice de 
réfraction du film en fonction de la température. Les figures sont extraites de la publication 
de A. Palanisamy et collab.91. 
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Finalement, le mécanisme hypothétique expliquant la forte variation de volume des 
particules, peut s’expliquer au travers de la Figure 53. 
 
 
 
Figure 53. Hypothèse de mécanisme expliquant l’augmentation de volume observée pour 
les particules à base des copolymères UCST-Y. 
 
À basse température, les liaisons hydrogènes entre groupements amides sont privilégiées 
expliquant la formation des auto-assemblages sous forme de nanoparticules. Lorsque la 
température augmente (Phase II sur la Figure 53), une partie des liaisons hydrogènes entre 
groupements amides sont remplacées par des liaisons hydrogènes entre les fonctions 
amides et les molécules d’eau, résultant du retour d’une partie du copolymère en solution. 
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Ceci a pour conséquence d’augmenter la viscosité spécifique telle qu’il a été démontré à la 
Figure 49B. Ceci a également pour conséquence de diminuer la concentration en 
particules, conduisant à une diminution de l’intensité diffusée, tel qu’il a été démontré par 
diffusion dynamique de la lumière et par diffusion des rayons-X aux petits angles. De plus, 
les particules restantes augmentent leur volume par entrée d’eau à l’intérieur du réseau 
enchevêtré. Ce gonflement des particules conduirait aux mêmes conséquences sur la 
viscosité spécifique et sur les intensités diffusées. Enfin, une fois la température de 
transition dépassée (phase III de la Figure 53), les liaisons hydrogènes entre fonctions 
amides et l’eau sont privilégiées conduisant à la dissociation complète des particules. 
 
Cette hypothèse de mécanisme, et particulièrement l’entrée d’eau, a été vérifiée par des 
mesures complémentaires en substituant l’eau par de l’eau deutérée ou par des solutions 
aqueuses de thiocyanate de sodium à différentes concentrations. Pour ces mesures 
supplémentaires, le copolymère UCST-2 a été utilisé.  
 
La substitution du solvant est une méthode régulièrement utilisée pour mettre en évidence 
les types d’interactions mises en jeu. Les Figures 54A et 54B représentent respectivement, 
les variations en fonction de la température, de la transmittance et du diamètre 
hydrodynamique pour UCST-2 à une concentration de 1 wt% dans l’eau, l’eau deutérée et 
dans des solutions aqueuses de NaSCN à diverses concentrations molaires.  
La substitution de l’eau par l’eau deutérée révèle une augmentation de la température de 
transition de phase du copolymère tribloc. Les liaisons O-D···O-D sont plus énergétiques 
dans D2O que les liaisons O-H···O-H dans H2O. Ainsi le remplacement de liaisons 
hydrogènes entre deux fonctions amides C=O···H-N par des liaisons hydrogènes entre une 
fonction amide et une molécule d’eau deutérée C=O···D-O et N-H···O-D nécessite plus 
d’énergie, conduisant à l’augmentation de la température de transition de phase des 
polymères UCST. Il est à noter que l’effet de la concentration en copolymère dans l’eau 
deutérée a également été étudié. Les tendances de la Figure 55 démontrent des 
comportements similaires à ceux observées lorsque le copolymère est dispersé dans l’eau. 
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Inversement, la substitution avec des solutions aqueuses de NaSCN conduit à diminuer la 
température de transition de phase des particules telles que les mesures de transmittance 
(Figure 54A) et de diffusion dynamique de la lumière (Figure 54B) le montrent. Cette 
diminution de la température de transition est d’autant plus marquée que la concentration 
en NaSCN est élevée (Figure 56). Selon les séries lyotropiques, ou aussi appelées les séries 
de Hofmeister, SCN- est un fort anion chaotrope qui perturbe la structure de l’eau et les 
liaisons hydrogènes entre les chaînes de macromolécules. Les anions chaotropes ont donc 
pour effet de favoriser la solubilisation des macromolécules. Par des mesures de diffusion 
statique de la lumière, E. Krasovitski et collab. ont démontré qu’en-dessous de la 
température de transition de phase, le second coefficient du viriel du PNIPAAm dans une 
solution aqueuse de NaSCN est supérieur à celui de PNIPAAm dans l’eau pure (Figure 
57)55. Ceci démontre que la solution de NaSCN est un meilleur solvant que l’eau. Cela a 
pour conséquence d’augmenter la température de transition de phase des polymères 
possédant une LCST. Et inversement de diminuer la température de transition de phase des 
polymères UCST.  On peut également noter que pour une température inférieure à la 
transition de phase, la taille des particules est plus grande lorsque la concentration en 
NaSCN augmente (Figure 54B). Par exemple à 15°C, la taille des particules dans l’eau est 
d’environ 50 nm, tandis que dans les solutions de NaSCN à 0,1 et 0,2 M, respectivement, 
les diamètres hydrodynamiques sont de 75 nm et 160 nm. E. Krasovitski et collab. ont 
également démontré que les rayons de giration à 18°C de PNIPAAm dans l’eau et dans la 
solution de NaSCN sont respectivement 30,4 nm et 32,8 nm55. Dans la solution de NaSCN, 
la taille plus élevée des particules s’expliquerait par le fait que le NaSCN perturbe les 
liaisons hydrogènes intramoléculaires. Il en résulte que les particules sont moins compactes 
dans le NaSCN que dans l’eau (Figure 57).   
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Figure 54. (A) Variation de la transmittance avec la température lors d’un cycle de 
chauffage-refroidissement pour le copolymère UCST-2 à 1 wt% dans l’eau, l’eau deutérée 
et une solution aqueuse de NaSCN à 0,05 M. (B) Variation du diamètre hydrodynamique 
avec la température lors du chauffage pour le copolymère UCST-2 à 1 wt% dans l’eau, 
l’eau deutérée et différentes solutions aqueuses de NaSCN. 
 
Figure 55. (A) Variation de la transmittance avec la température lors d’un cycle de 
chauffage-refroidissement pour le copolymère UCST-2 à 0,01 - 0,1 - 1 wt% dans l’eau 
deutérée. (B) Variation du diamètre hydrodynamique (trait plein - symboles fermés) et de 
l’intensité de la lumière diffusée (trait pointillé - symboles ouverts) avec la température 
lors du chauffage pour le copolymère UCST-2 à 0,01 - 0,1 - 1 wt% dans l’eau deutérée. 
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Figure 56. Variation de la transmittance avec la température lors d’un cycle de chauffage-
refroidissement pour le copolymère UCST-2 à 1 wt% dans des solutions aqueuses de 
différentes concentrations en NaSCN. 
 
Des mesures de fluorescence ont également été réalisées afin d’appuyer l’hypothèse de 
gonflement par entrée d’eau au sein des particules. Pour cela, la fluorescence du Nile Red 
chargé dans les micelles (UCST-3 à 0,1 wt%) a été étudiée en fonction de la température. 
Le Nile Red est une sonde fluorescente connue pour être très sensible à de faibles variations 
de polarité de son environnement. En effet, un décalage du spectre vers les basses longueurs 
d’ondes, accompagné d’une augmentation de l’intensité de fluorescence est observé 
lorsque la polarité diminue. Et vis-versa92. Ces tendances sont illustrées à la Figure 58. 
Ainsi, la variation de l’intensité de fluorescence et la variation du centre de gravité du 
spectre de Nile Red ont été étudiées en fonction de la température. Il est à noter que l’étude 
du centre de gravité est plus judicieuse par rapport à l’étude de la longueur d’onde atteinte 
pour le maximum d’intensité de fluorescence λmax. En effet, l’étude de λmax ne tient pas 
compte de l’apparition ou la disparition de bandes ou encore l’évolution d’un épaulement 
dans le spectre93. En revanche, le calcul du centre de gravité du spectre est très sensible à 
ce type de variations. Le centre de gravité d’un spectre est donné par la relation suivante94 : 
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𝝀𝑪𝑮 =  
∑ 𝝀𝒊𝑰𝒊𝒊
∑ 𝑰𝒊𝒊
 
 
[37] 
où 𝐼𝑖 représente l’intensité de fluorescence à la longueur d’onde 𝜆𝑖. 
 
 
Figure 57. (A) Zimm-plot pour du PNIPAAm dissout dans une solution aqueuse de 
NaSCN à 18°C. (B) Valeurs du second coefficient du viriel et du rayon de giration pour le 
PNIPAAm dissous dans différents solvants. Les figures sont extraites de la publication de 
E. Krasovitski et collab.55. 
 
Les Figures 59B et 59C représentent respectivement la variation du centre de gravité et la 
variation de l’intensité de fluorescence de Nile Red en fonction de la température pour trois 
conditions : 
• Nile Red au contact de l’eau pure. Il s’agit de la condition témoin d’un 
environnement très polaire. 
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• Nile Red au contact du copolymère PDMA-2 possédant un caractère plus 
hydrophile que UCST-3 mais plus hydrophobe que l’eau pure. 
• Nile Red au contact des micelles (UCST-3). 
 
Quelque soit la température, la longueur d’onde du centre de gravité suit la tendance 
suivante :  
λCG (NR + eau) > λCG (NR + PDMA-2) >> λCG (NR + UCST-3) 
 
Tandis que l’intensité de fluorescence suit la tendance inverse : 
IFluo (NR + eau) < IFluo (NR + PDMA-2) < IFluo (NR + UCST-3) 
 
Ces résultats montrent une intensité de fluorescence plus importante et un centre de gravité 
plus faible pour le Nile Red au contact du copolymère UCST-3. Ceci démontre que le Nile 
Red est bien au contact avec le bloc de PAAm-co-AN qui possède une nature plus 
hydrophobe. Ainsi, ce type de micelles est capable de solubiliser des composés très 
hydrophobes tels que Nile Red. 
 
 
Figure 58. Évolution du centre de gravité et de l’intensité de fluorescence du spectre de 
Nile Red généralement observée lors de variation de la polarité de l’environnement. 
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Figure 59. (A) Spectres de fluorescence du Nile Red (intensités normalisées) au contact de 
l’eau, du PDMA-2 et de UCST-3 à 20°C. (B) Variation du centre de gravité du spectre de 
Nile Red au contact de l’eau, de PDMA-2 et de UCST-3 en fonction de la température. (C) 
Variation de l’intensité de fluorescence de Nile Red au contact de l’eau, de PDMA-2 et de 
UCST-3 en fonction de la température. 
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Les Figures 60A et 60B représentent respectivement la variation du centre de gravité de 
l’intensité de fluorescence avec la température pour le Nile Red au contact de UCST-3. Sur 
les mêmes graphiques sont représentées également les variations du diamètre 
hydrodynamique des particules contenant ou non le Nile Red en fonction de la température. 
Ces observations permettent de faire une corrélation entre les tendances observées lors des 
mesures de fluorescence et les variations de volume des particules.  
Tout d’abord, les mesures de diffusion de la lumière montrent que les particules contenant 
le Nile Red sont plus volumineuses à basses températures, démontrant la solubilisation de 
Nile Red. Toutefois, malgré le fait que la température de transition apparaisse dans la même 
gamme de température, il semblerait que le diamètre atteint juste avant la dissociation des 
particules soit légèrement inférieur pour les particules chargées en Nile Red. Peut-être que 
la nature hydrophobe du Nile Red maintient les particules plus compactes juste avant la 
dissociation. 
 
Il est possible de distinguer trois zones de températures distinctes : 
• De 20 à 30°C, le centre de gravité ne varie pas de façon marquée tandis que 
l’intensité de fluorescence diminue. Concernant la variation du diamètre 
hydrodynamique, celui-ci augmente très légèrement, mais il est probable que cette 
faible augmentation ne soit pas suffisante pour changer de façon significative 
l’environnement de Nile Red. C’est ce qui expliquerait les évolutions respectives 
du centre de gravité du spectre et de l’intensité de fluorescence. 
• De 30 à 55°C, le centre de gravité augmente de façon significative passant de 658,8 
à 660,3 nm. C’est dans cette gamme de températures que le diamètre 
hydrodynamique augmente le plus. L’entrée d’eau dans les particules modifie ainsi 
l’environnement du Nile Red en devenant plus hydrophile, expliquant le décalage 
du spectre vers les hautes longueurs d’ondes.  
Concernant l’intensité de fluorescence, celle-ci semble varier que très légèrement 
alors que l’on s’attendrait à une forte diminution de l’intensité de fluorescence. Il 
est possible qu’une partie du Nile Red non solubilisé à l’intérieur des particules 
entrent dans les particules lorsque les particules se gonflent. Ainsi la concentration 
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en Nile Red dans les particules serait plus importante qu’initialement, expliquant 
une intensité de fluorescence plus élevée que celle attendue. 
• De 55 à 70°C, les micelles sont totalement dissociées. Le centre de gravité du 
spectre reste relativement constant puisque l’environnement du Nile Red ne varie 
plus significativement. L’intensité de fluorescence diminue. Toutefois, une 
extinction de la fluorescence était attendue. Or comme la Figure le montre, 
l’intensité de fluorescence reste relativement élevée même après dissociation des 
micelles. Il est probable que le Nile Red reste au contact du copolymère aidant ainsi 
sa solubilisation. 
 
Figure 60. (A) Variation du centre de gravité du spectre de Nile Red et des diamètre 
hydrodynamiques des particules chargées ou non avec Nile Red en fonction de la 
température. (B) Variation de l’intensité de fluorescence de Nile Red et des diamètres 
hydrodynamiques des particules chargées ou non avec Nile Red en fonction de la 
température. 
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Pour conclure, il a été démontré que l’augmentation de volume s’explique principalement 
par l’hydratation du bloc central de PAAm-co-AN, conduisant à un gonflement des 
nanoparticules. En revanche, il est surprenant de ne pas rencontrer dans la littérature plus 
d’études reportant ce type de résultats. Dans le paragraphe suivant, nous allons tenter de 
comprendre et comparer les différentes tendances observées dans la littérature (Figure 29). 
 
3.3.4. Comparaison avec les autres systèmes rapportés dans la littérature 
Plusieurs hypothèses peuvent être formulées pour expliquer les différents comportements 
thermosensibles observés. Ces différents comportements pourraient être dus : 
• À la structure dibloc/tribloc des copolymères 
• À la nature des agents RAFT utilisés 
• Aux conditions expérimentales : solvant, concentration, … 
 
Ainsi, les deux premiers points vont être vérifiés en réalisant des mesures complémentaires 
en utilisant un copolymère dibloc de (PAAm-co-AN)-b-(PDMA) précédemment synthétisé 
par Hu Zhang, ancien étudiant au doctorat dans notre laboratoire30. Au cours de son 
doctorat, Hu Zhang a étudié le comportement thermosensible du copolymère dibloc 
(PAAm-co-AN)-b-(PDMA). La Figure 61 reporte les principaux résultats qu’il a obtenus 
avec ce copolymère. L’augmentation de la transmittance et de l’intensité des spectres 1H-
RMN avec la température démontrent la nature UCST des particules. De plus, les mesures 
de DLS montrent une dissociation des particules autour de 10-15°C, correspondant à la 
température de transition de phase. En revanche, le diamètre hydrodynamique en-dessous 
de 10°C ne semble pas varier de façon significative avec la température. Il est à noter que 
l’étude du comportement thermosensible a été réalisée principalement dans une solution 
tampon de phosphate (PBS au pH de 7,4). Très peu de données relatives au comportement 
de ces micelles dans l’eau ont été reportées dans son manuscrit de thèse.  
 
Afin d’étudier l’influence de la structure dibloc-tribloc du copolymère sur le comportement 
thermosensible de ces nanoparticules, le (PAAm-co-AN)-b-(PDMA), synthétisé par Hu 
Zhang, a de nouveau été caractérisé dans les mêmes conditions expérimentales que pour 
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cette étude, c’est-à-dire dans l’eau et l’eau deutérée aux concentrations de 0,01, 0,1 et 1 
wt% en utilisant strictement les mêmes méthodes de caractérisations (mesures de la 
transmittance et du diamètre hydrodynamique en fonction de la température). 
 
Les Figures 62B et 62D reportent les variations de la transmittance pour le (PAAm-co-
AN)-b-(PDMA) dans l’eau et dans l’eau deutérée aux trois concentrations en copolymère. 
Les tendances observées sont similaires à celles observées dans le cas du copolymère 
tribloc. En effet, la transmittance augmente avec la température attestant d’un 
comportement de type UCST. De plus, les effets de concentration et de substitution de 
solvant s’observent également pour le copolymère dibloc. La température de transition est 
plus élevée lorsque le polymère est dans l’eau deutérée et la concentration semble 
influencer la température de transition de phase. 
 
En revanche, les mesures de diffusion dynamique de la lumière, des Figures 62A et 62C, 
démontrent quelques différences dans le comportement des micelles obtenues avec le 
copolymère dibloc. En effet, quelques soit le solvant, on distingue 3 zones. Dans la 
première, le diamètre hydrodynamique semble diminuer avec augmentation de la 
température. Puis le diamètre augmente à nouveau dans la seconde zone. Enfin dans la 
dernière zone, le diamètre chute brutalement pour atteindre des valeurs autour des 10-12 
nm. À partir de ces derniers résultats, il est possible d’affirmer que la structure dibloc-
tribloc ne permet pas d’expliquer les différentes tendances observées puisque dans les deux 
cas, le volume des particules augmente avec la température juste avant la dissociation de 
celles-ci. En revanche la diminution de taille observée dans la première zone de 
température pourrait s’expliquer par la nature des bouts de chaînes et donc de la nature de 
l’agent RAFT utilisé pour la synthèse des copolymères. Dans le cas du copolymère tribloc, 
la synthèse a été réalisée en utilisant le BTC comme agent RAFT (Figure 63).  
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Figure 61. (A) Spectres 1H-RMN du (PAAm-co-AN)-b-(PDMA). (B) Variation de la 
transmittance avec la température pour deux concentrations en copolymère dans le PBS.  
(C) Variation du diamètre hydrodynamique avec la température pour une concentration de 
1 mg/mL dans le PBS. (D) Distribution des tailles en nombre pour des particules à 1 mg/mL 
dans l’eau et le PBS à 10 et 40°C. (E) Évolution avec la température des spectres 1H-RMN 
du copolymère dans l’eau deutérée. Toutes les figures sont extraites de la publication de H. 
Zhang et collab.30. 
 
L’utilisation du BTC permet d’obtenir des fonctions acides en terminaison de chaîne. Ces 
fonctions acides sont chargées dans l’eau pure puisque le pH de l’eau pure est supérieur 
aux valeurs classiques de pKa des fonctions acides. Les mesures de potentiels zéta 
démontrent que les particules formées avec le copolymère tribloc sont chargées 
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négativement (Figure 64A). Ces valeurs témoignent d’une stabilité colloïdale liée en partie 
aux répulsions électrostatiques entre particules. 
 
 
Figure 62. Variation du diamètre hydrodynamique (trait plein - symboles fermés) et de 
l’intensité diffusée (trait pointillé - symboles ouverts) avec la température lors du chauffage 
pour trois concentrations en copolymère (PAAm-co-AN)-b-(PDMA) dans (A) l’eau et dans 
(C) l’eau deutérée.Variation de la transmittance avec la température lors d’un cycle de 
chauffage-refroidissement pour trois concentrations en copolymère (PAAm-co-AN)-b-
(PDMA) dans (B) l’eau et dans (D) l’eau deutérée.  
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Figure 63. Agents de transfert de chaîne utilisés pour la synthèse des copolymères dibloc 
et tribloc. 
 
Concernant le copolymère dibloc de Hu Zhang, ce copolymère a été synthétisé en utilisant 
le dithioester CPDB dont la structure est donnée à la Figure 63. Nous constatons que les 
deux extrémités du copolymère possèdent un caractère hydrophobe puisque d’un côté le 
polymère se termine par un dithiobenzène. Et l’autre bout de chaîne est composé de deux 
méthyles et d’un cyano. La nature des bouts de chaîne pourrait expliquer les différences 
observées entre le comportement de ces deux copolymères. Le caractère hydrophobe des 
bouts de chaîne du copolymère dibloc conduirait à un état d’agrégation plus élevé à basse 
température. Lorsque la température augmente, cet état d’agrégation diminuerait jusqu’à 
l’obtention de micelles « isolées ». Les mesures de potentiel zéta avec la température 
réalisées et démontrées à la Figure 64B, appuie cette hypothèse puisque les valeurs entre 
0 et -10 mV témoignent d’une instabilité colloïdale. 
 
 
Figure 64. Potentiel zéta des particules à base du copolymère tribloc (A) et dibloc (B) en 
fonction de la température et de la concentration en copolymère dans l’eau. 
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Doncom et collab. ont observé la même tendance pour des micelles UCST à base de 
polysulfobétaïnes (Figure 65)88. Les copolymères à blocs ont été synthétisés par 
l’intermédiaire d’un agent RAFT possédant le même groupement Z (phényl) que celui de 
Hu Zhang. Afin de vérifier cette hypothèse liée aux bouts de chaîne, le copolymère dibloc 
synthétisé par Hu Zhang a été modifié. La transformation ou le retrait de la fonction 
thiocarbonylthio est très courante. Pour cette étude, la méthode d’oxydation induite par des 
radicaux a été utilisée pour transformer la fonction thiocarbonylthio par une fonction 
alcool. Cette réaction s’est déroulée selon le protocole décrit par C. P. Jesson et collab.95. 
Brièvement, dans un ballon, le polymère est dispersé dans un mélange eau/eau oxygénée. 
La solution est placée sous un flux d’oxygène pendant quelques minutes afin de saturer la 
solution en gaz. Puis le mélange est placé à 60°C pendant 2 heures. 
 
Le comportement thermosensible du copolymère dibloc suite à sa modification chimique 
a été étudié par des mesures de transmittance et par diffusion dynamique de la lumière. 
Suite à la modification, le copolymère a complètement perdu ses propriétés 
thermosensibles. Celui-ci n’est plus capable de s’auto-assembler sous forme de 
nanoparticules, et ceci même lorsque l’eau est substituée par l’eau deutérée. Le caractère 
hydrophobe de l’agent RAFT utilisé par Hu Zhang contribuait à la formation des auto-
assemblages. Ces mesures nous ont donc permis de montrer l’effet important de la nature 
des bouts de chaînes sur l’auto-assemblage de copolymères et sur leur comportement 
thermosensible. 
 
 
Figure 65. Évolution du diamètre hydrodynamique en fonction de la température pour des 
auto-assemblages à base de polysulfobétaïne. Les figures sont extraites de la publication 
de K. Doncom et collab.24. 
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3.3.5. Réversibilité du comportement thermosensible 
La réversibilité du processus thermosensible a été étudiée par des mesures de transmittance 
et de diffusion dynamique de la lumière au cours de deux cycles successifs de chauffage-
refroidissement. Deux gammes de températures ont été testées :  
• De 20 à 45°C, gamme de températures pour laquelle la température de transition de 
phase n’est pas atteinte. 
• De 20 à 70°C, gamme de températures pour laquelle la température de transition de 
phase est atteinte et pour laquelle la dissociation des particules est observée. 
 
Essais entre 20 et 45°C 
La Figure 66 reporte les résultats obtenus par diffusion dynamique de la lumière lors des 
deux cycles successifs entre 20 et 45°C pour deux concentrations en copolymère ; 0,1 et 1 
wt%. Il semblerait que le comportement soit relativement réversible. Les particules 
augmentent leur volume lorsque la température augmente. Et leur taille diminue lorsque la 
température diminue. Toutefois, l’indice de polydiserpsité augmente suite au premier 
chauffage passant de valeurs inférieures à 0,15 à des valeurs comprises entre 0,15 et 0,4. 
 
Essais entre 20 et 70°C 
Lorsque la température de transition de phase est dépassée, le comportement 
thermosensible n’est que partiellement réversible et devient très dépendant de la cinétique 
de refroidissement de l’échantillon. En effet, lorsque l’échantillon est refroidi rapidement 
par trempe dans un bain de glace (courbes rouges des graphiques de la Figure 67), le 
comportement est réversible. La température de transition s’opère aux mêmes 
températures. En revanche, les particules semblent de plus grande taille avant la 
température de transition lorsque l’échantillon est refroidi rapidement. D’ailleurs, 
l’échantillon semble moins trouble comme la Figure 67C le montre. Concernant l’indice 
de polydiserpsité, les valeurs sont meilleures suite à un refroidissement rapide. Concernant 
l’échantillon refroidi lentement (0,5°C/min), le comportement n’est absolument pas 
réversible. Les données de diffusion dynamique ne sont pas fiables au regard des valeurs 
élevées des indices de polydispersité. Les mesures de transmittance montrent que 
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l’échantillon est très turbide à basse température démontrant une précipitation de 
l’échantillon. Toutefois, la Figure 68 démontre que le comportement thermosensible est 
réversible si l’échantillon est successivement refroidi rapidement ou lentement. 
 
Figure 66. Variation du diamètre hydrodynamique (A et B) et de l’indice de polydispersité 
(C et D) des nanoparticules en fonction de la température lors de deux cycles de chauffage-
refroidissement pour une concentration de (A et C) 0,1 wt% et (B et D) 1 wt% dans l’eau. 
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Figure 67. Variation du diamètre hydrodynamique (A), de l’indice de polydispersité PDI 
(B) et de la transmittance (C) avec la température lors du chauffage après dissolution, après 
refroidissement lent (0,5°C/min) et après refroidissement rapide (bain de glace). 
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Figure 68. Réversibilité du comportement thermosensible lors de plusieurs cycles de 
chauffages et refroidissements lents ou rapides. 
 
3.3.6. Essais de réticulation par photodimérisation de la coumarine 
Des essais de réticulation ont été menés. L’échantillon, dispersé dans l’eau à une 
concentration de 1 wt%, a été exposé à la lampe UV à la longueur d’onde de 365 nm. La 
Figure 69A montre l’évolution des spectres de la coumarine au cours du temps 
d’irradiation. La disparition au cours du temps, de la bande à 315 nm atteste de la 
dimérisation des unités de coumarine. À partir des valeurs d’absorbance pour cette 
longueur d’onde, le taux de dimérisation a été calculé et la Figure 69B reporte la cinétique 
de dimérisation. Après seulement quelques minutes, un taux de presque 100% de 
dimérisation est atteint. Sur cette figure est également démontrée la réversibilité partielle 
de la photodimérisation. En effet, l’exposition de l’échantillon à une source lumineuse 
émettant à 210 nm permet de rompre les dimères préalablement formés. Après seulement 
quelques secondes, plus de la moitié des dimères sont dissociées. En revanche, cette 
dissociation n’est pas totale puisqu’après quelques minutes, un plateau est atteint.  
 
Un échantillon a été exposé pendant 30 minutes à 365 nm permettant d’atteindre un taux 
de dimérisation proche de 100%. Cet échantillon a été analysé par chromatographie 
d’exclusion stérique. La Figure 69D reporte les chromatogrammes de l’échantillon avant 
et après 30 minutes d’exposition à la longueur d’onde de 365 nm. Une augmentation du 
temps de rétention démontre une masse plus élevée pour l’échantillon ayant subi la 
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photodimérisation. En revanche, les mesures de diffusion dynamique de la lumière, 
reportées à la Figure 69C, ne démontrent pas d’évolutions significatives du comportement 
thermosensible, et ceci même après l’étape de dimérisation. En effet, la dissociation des 
micelles est observée autour de la même température que les micelles non réticulées. 
 
Il est à noter que plusieurs paramètres ont été modifiés et étudiés, tels que la concentration 
en copolymère et le pourcentage en unité coumarine dans le bloc PDMA. Quelques soient 
les conditions testées, toutes ont conduit à des résultats similaires à ceux de la Figure 69C. 
Ainsi l’exposition des micelles à la lumière UV permet la dimérisation de la coumarine 
mais ne permet pas la réticulation des micelles. La photodimérisation de la coumarine serait 
probablement plus efficace si elle avait lieu dans le cœur des micelles. Toutefois, 
l’incorporation d’unités monomères dérivées de la coumarine dans le PAAm-co-AN 
conduit à la disparition des propriétés thermosensibles de ce dernier. 
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Figure 69. (A) Évolution du spectre UV-visible de la coumarine contenue dans le bloc 
hydrophile du copolymère en fonction du temps d’exposition à la lampe UV (365 nm). (B) 
Taux de dimérisation suite à l’exposition à la lampe UV à 365 nm puis à 254 nm. (C) 
Comportement thermosensible des micelles avant et après 30 minutes d’exposition à la 
lampe UV à 365 nm. (D) Chromatogrammes des copolymères triblocs avant et après 
exposition à la lampe UV à 365 nm. 
 
 
3.4. Conclusions et Perspectives 
3.4.1. Conclusions 
 
Plusieurs copolymères triblocs possédant une structure ABA ont été synthétisés par 
polymérisation RAFT. Alors que les blocs hydrophiles A confèrent une stabilité colloidale, 
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le bloc central à base de PAAm-co-AN est responsable des propriétés thermosensibles. Ces 
copolymères sont capables de s’auto-assembler sous forme de micelles en solution aqueuse 
et l’augmentation de la température au-dessus de la température de transition de phase 
conduit à leur dissociation. Le résultat le plus marquant de cette partie de l’étude est la 
variation très importante du volume des particules juste avant leur dissociation. En utilisant 
la méthode de substitution de solvant et par des mesures de fluorescence, nous avons 
démontré que cette augmentation de volume s’explique par une entrée d’eau à l’intérieur 
des micelles. En effet, les liaisons hydrogènes entre fonctions amides, lorsque l’échantillon 
est en-dessous de la température de transition de phase, sont progressivement remplacées 
par des liaisons hydrogènes entre les fonctions amides et l’eau. Cette tendance est rarement 
observée dans les études de la littérature mettant en jeu des micelles UCST. Nous avons 
montré quelques facteurs expliquant les différentes tendances observables pour la variation 
de la taille des particules en fonction de la température. Parmi les facteurs influents, la 
concentration, la nature du solvant et la nature de l’agent RAFT sont des paramètres 
affectant fortement les tendances observées. 
 
En dépit du fait que les spectres UV-visible démontrent la photodimérisation des unités de 
coumarine, il semblerait que la réticulation ne soit pas efficace. En effet, suite à la 
photodimérisation, le comportement thermosensible des nanoparticules ne semble pas 
évoluer vers celui de nanogels. Les micelles se dissocient, attestant de l’inefficacité de la 
réticulation. Cette réticulation serait probablement plus efficace si les unités de coumarine 
étaient présentes dans le cœur des micelles. Néanmoins, l’incorporation d’unités de 
coumarine dans le bloc UCST central a conduit à la disparition des propriétés 
thermosensibles. Ainsi, la photoréticulation des micelles à base de PAAm-co-AN 
nécessiterait de synthétiser de nouveaux copolymères à blocs avec une architecture 
différente. 
 
3.4.2. Perspectives 
En considérant cet échec de photoréticulation, il est possible d’envisager la réticulation de 
ces micelles par une autre méthode. Le choix s’est tourné vers la réticulation à l’aide d’un 
composé photothermique capable d’absorber dans le proche infrarouge. Le Chapitre 4 
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reportera la synthèse de nanogels UCST réticulés par l’intermédiaire d’un complexe de 
nickel-bis-(dithiolène). Ce complexe fournis par le laboratoire de Franck Camerel est 
responsable des propriétés photothermiques. 
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CHAPITRE 4. Nanogels UCST réticulés par un colorant NIR à 
base de nickel bis-(dithiolène) démontrant des propriétés 
photothermiques 
 
 
4.1. Introduction spécifique 
Les matériaux démontrant un effet photothermique possèdent la particularité de pouvoir 
convertir l’énergie radiative absorbée sous forme de chaleur. L’origine de cet effet dépend 
de la nature du matériau. La combinaison de ces matériaux avec des polymères 
thermosensibles est attrayante puisque, la chaleur générée par ces matériaux 
photothermiques permet d’induire la transition de phase du polymère thermosensible. 
Dans la littérature, ce type de système a surtout été étudié lorsque le polymère 
thermosensible est de type LCST. Toutefois, il est possible de citer quelques exemples, très 
récemment publiés, mettant en jeu des polymères possédant une thermosensibilité positive 
et particulièrement à base de PAAm-co-AN. En 2017, Hu Zhang, étudiant au doctorat dans 
notre équipe, fût le premier à étudier la transition gel-sol de copolymères triblocs de 
(PAAm-co-AN)-b-PDMA-b-(PAAm-co-AN)60. Dans cette étude, des nano-bâtonnets d’or 
ont été mélangés à la suspension de copolymères. Ces nano-bâtonnets d’or possèdent une 
bande de résonance des plasmons de surface longitudinale autour de 780 nm. Ainsi leur 
exposition à une radiation de cette longueur d’onde induit un effet photothermique. La 
chaleur générée permet la transition de l’état de gel à l’état de solution. Dans son étude, il 
a démontré la libération contrôlée photoinduite d’albumine marquée par la fluorescéine 
(Figure 28B).  
 
Ces deux dernières années, trois autres études notables reportent la transition de phase 
induite par la lumière proche infrarouge de nanoparticules à base de PAAm-co-AN. J. Tian 
et L. Wu ont tous deux reporté l’encapsulation de molécules organiques au sein de micelles 
à base de PAAm-co-AN73,75. Ces molécules organiques, IR780 et ICG respectivement, sont 
responsables de l’effet photothermique. Ces molécules absorbent le rayonnement à 808 nm 
et convertissent cette énergie radiative sous forme de chaleur. La chaleur permet d’induire 
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la transition de phase du bloc UCST, et par conséquent de dissocier les micelles (Figures 
70B). Cette dissociation permet la libération des principes actifs préalablement encapsulés. 
Il est à noter que ces deux études ont abouti à des essais in vivo. Pour la troisième étude, J. 
Yang et collab. ont synthétisé des micelles à base de PAAm-co-AN96. Puis celles-ci ont été 
réticulées par polymérisation du pyrrole. Le polypyrrole est responsable de l’effet 
photothermique. Ils ont ainsi démontré la libération contrôlée photoinduite (808 nm) de 
doxorubicine (Figure 70A). 
 
Figure 70. (A) Micelles à base de PAAm-co-AN réticulé avec du polypyrrole responsable 
des propriétés photothermiques. La figure est extraite de l’article de J. Yang et collab.96. 
(B) Micelles à base de PAAm-co-AN encapsulant du IGC responsable des propriétés 
photothermiques. La figure est extraite de l’article de L. Wu et collab.75. 
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Les exemples cités ci-dessus ont couramment recours à l’utilisation de molécules 
organiques affichant un effet photothermique dans le but de démontrer la synergie d’un 
traitement couplant l’effet hyperthermique avec la chimiothérapie97,19,18,98. Ces molécules 
dont le coefficient d’extinction molaire est généralement très élevé, possèdent la capacité, 
suite au processus d’absorption, d’émettre cette énergie absorbée sous forme de chaleur 
(Figure 71). 
 
 
Figure 71. Diagramme de Jablonski simplifié illustrant le principe de conversion de 
l’énergie radiative absorbée sous forme de chaleur par les molécules organiques démontant 
un effet photothermique. 
 
Toutefois, ces molécules présentent quelques désavantages. Leur faible solubilité et 
stabilité en milieu biologique requiert leur encapsulation au sein de micelles généralement. 
De plus, certaines de ces molécules ont tendance à se dégrader lors de leur exposition à la 
source lumineuse (photoblanchissement). Ainsi, parmi les molécules basées sur le même 
principe, les complexes métalliques à base de bis-(dithiolène) affichent quant à eux, une 
grande stabilité face à la température, la lumière et l’air99–102. Ces matériaux, souvent 
utilisés pour leur excellente conduction électrique, possèdent un coefficient d’absorption 
très élevé. L’équipe de Franck Camerel, à l’Université de Rennes (France) a reporté la 
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synthèse de nombreux complexe de nickel-bis-(dithiolène). Ces complexes non radiatifs, 
ont démontré leur capacité à convertir l’énergie radiative sous forme de chaleur. Cette 
équipe française a démontré des taux de conversion allant jusqu’à 26 %103. Ce taux de 
conversion, comparable à certains systèmes de nanoparticules d’or, a été obtenu pour des 
liposomes à base de complexe de nickel. Ces complexes métalliques sont attrayants pour 
des applications biomédicales. En dépit du fait que ces molécules possèdent un caractère 
hydrophobe, il est possible de les fonctionnaliser avec des fonctions/polymères possédant 
un caractère hydrophile, leur permettant de devenir biocompatibles103,104. C’est ce que 
l’équipe de Franck Camerel a démontré en 2015, dans une étude reportant la synthèse de 
plusieurs complexes fonctionnalisés avec du PEG (Figure 72)105.  
 
 
Figure 72. (A) Trois exemples de complexes de nickel-bis-(dithiolène) fonctionnalisés 
avec des chaînes de PEG et démontrant (B) un effet photothermique lors de leur exposition 
à une source NIR (980 nm). (C) Essais de viabilité cellulaire du composé 3 lors d’une 
exposition à la source NIR ou non. Les figures sont extraites de la publication de K. 
Mebrouk et collab.105. 
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Pour cette étude, cette équipe a fonctionnalisé le complexe de nickel avec 4 fonctions 
vinyles, permettant sa polymérisation. La fonctionnalité de ce monomère, noté 
Ni(SC10Styr)4, est supérieure à 4, permettant la formation d’un réseau tridimentionnel 
réticulé. 
 
4.2. Objectifs de l’étude 
À partir des copolymères triblocs synthétisés et étudiés dans le projet n°1, les nanogels ont 
été obtenus par le ré-amorçage de la polymérisation RAFT en présence de deux agents de 
réticulations : le MBA et le Ni(SC10Styr)4 fourni par l’équipe de Franck Camerel. 
Les objectifs de l’étude seront : 
(I) d’étudier l’efficacité de réticulation des copolymères triblocs par 
l’intermédiaire de ces deux agents de réticulation. 
(II) démontrer l’efficacité de l’effet photothermique des nanogels. Deux 
échantillons contenant différentes concentrations en colorant seront évalués. 
(III) démontrer la libération contrôlée temporellement d’un modèle de molécule 
hydrophobe. 
 
4.3. Résultats 
4.3.1. Structure des nanogels et efficacité de la réticulation 
Un copolymère tribloc a été synthétisé par polymérisation RAFT en utilisant le BTC 
comme agent de transfert de chaîne. Ce copolymère, possédant une structure ABA, a été 
synthétisé en deux étapes selon la méthode décrite dans le chapitre précédent. Brièvement, 
lors de la première étape, les blocs hydrophiles externes à base de diméthylacrylamide ont 
été synthétisés. Par soucis de simplification, le polymère sera noté par la suite PDMA. Lors 
de la seconde étape, la polymérisation RAFT est ré-amorcée à partir du centre du PDMA 
pour former le bloc central possédant des propriétés UCST. Le copolymère tribloc final 
sera noté par la suite PDMA-UCST. La Figure 73 reporte les chromatogrammes du bloc 
PDMA et du copolymère PDMA-UCST dont les masses molaires sont respectivement de 
6400 et 57700 g.mol-1. Les indices de polyisomolécularité de 1,11 et 1,35 démontrent une 
distribution des masses étroite, caractéristique d’une polymérisation contrôlée. 
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Figure 73. Chromatogrammes de PDMA et PDMA-UCST obtenus par chromatographie 
d’exclusion stérique. 
 
La Figure 74A reporte les spectres 1H-RMN de PDMA et PDMA-UCST. Les pics 
caractéristiques de ces copolymères sont identiques à ceux décrit pour la Figure 44 dans 
le chapitre précédent. 
 
Figure 74. Spectres 1H-RMN (A) du PDMA et du PDMA-UCST, et (B) du PDMA-UCST-
C2.  
À partir de PDMA-UCST, dont les propriétés thermosensibles ont largement été étudiées 
dans le chapitre précédent, la polymérisation RAFT a été ré-amorcée en présence des deux 
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agents de réticulation ; le MBA et le Ni(SC10Styr)14. Deux échantillons ont été préparés en 
utilisant deux ratios Ni(SC10Styr)14/MBA différents. Le Tableau 9 reporte les résultats 
associés à ces échantillons. 
 
Tableau 9. Caractéristiques des polymères et nanogels. 
Échantillons 
Mn 
Mp/Mn 
Ratio molaire initial 
Ni(SC10Styr)4/MBA 
[Ni] 
g.mol
-1 µg.g-1 
PDMA 6400 1,11 - - 
PDMA-UCST 57700 1,35 - - 
PDMA-UCST-C1 - - 0,11 81,43 
PDMA-UCST-C2 - - 0,24 2582,46 
 
Les analyses élémentaires par ICP-MS ont permis de quantifier l’élément nickel contenu 
dans les deux échantillons. PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 contiennent 
respectivement 81,43 et 2582,46 µg de Ni par gramme de nanogels secs. Lors de la 
réticulation, la quantité de matière en agent de réticulation [MBA + Ni(SC10Styr)14] a été 
maintenue constante pour les deux conditions. Néanmoins, pour PDMA-UCST-C2, la 
quantité initiale de Ni était 2 fois plus importante que pour PDMA-UCST-C1. Cependant, 
les concentrations de Ni sont dans un rapport beaucoup plus élevé que le rapport prévu 
entre les deux échantillons. Cette observation peut s’expliquer d’une part par les rapports 
de réactivité qu’il est difficile de prévoir pour des systèmes complexes mettant en 
compétition les deux agents de réticulations. D’autre part, la nature plus hydrophobe de 
PDMA-UCST-C2 pourrait favoriser le chargement d’une quantité plus élevée de 
Ni(SC10Styr)14. Cette seconde hypothèse est appuyée par la présence dans le spectre 1H-
RMN, des fonctions vinyles n’ayant pas réagi (Figure 74B). 
 
L’efficacité de la réticulation a été mise en évidence par plusieurs caractérisations. Le 
spectre 1H-RMN de PDMA-UCST-C2 de la Figure 74B atteste de l’efficacité de la 
réticulation par la présence des pics caractéristiques du complexe de nickel à : 
- 1,27 ppm : -CH2 de la chaîne alkyle. 
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- 3,95 ppm : -CH2-O-Ph. 
- 5,11 - 5,65 - 6,54 ppm : fonctions vinyles n’ayant pas réagi. 
- 7,38 ppm : -H des cycles aromatiques. 
 
L’image de la Figure 75A, obtenue par microscopie électronique à transmission confirme 
la présence du complexe de Ni(SC10Styr)14. Suite à la réticulation, le contraste du cœur des 
nanoparticules sphériques est plus important. Ce contraste plus marqué atteste de la 
présence du composé à base de nickel qui possède une densité électronique plus importante 
que les autres éléments chimiques. La présence du complexe de nickel est également mise 
en évidence par la présence d’une intense bande d’absorption centrée autour de 1 050 nm 
dans les spectres UV-visible des nanogels dispersés dans l’eau ou l’eau deutérée (Figure 
75B). Il est à noter que l’eau est également capable d’absorber dans le proche infrarouge, 
tandis que l’eau deutérée n’est pas capable. Ainsi, l’épaulement vers 980 nm, observée 
dans le spectre des nanogels dispersés dans l’eau, s’explique par l’absorption de l’eau à 
cette longueur d’onde. 
 
Figure 75. (A) Cliché MET de PDMA-UCST-C2. La barre d’échelle représente 500 nm. 
(B) Spectres d’absorption UV-visible de l’eau, l’eau deutérée et de PDMA-UCST-C2 
dispersé dans ces deux solvants à 0,1 wt%. 
 
4.3.2. Étude du comportement thermosensible 
Le comportement thermosensible des nanoparticules avant et après leur réticulation a été 
étudié par des mesures de transmittance et de diffusion dynamique de la lumière. Pour ces 
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mesures, la température a été contrôlée à l’aide d’une cellule Peltier. Les Figures 76A et 
76D représentent respectivement les variations de transmittance et d’intensité de la lumière 
diffusée en fonction de la température lors du processus de chauffage pour les échantillons 
PDMA-UCST, PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2. Quelques soit l’échantillon, la 
transmittance augmente avec la température, et inversement, l’intensité de la lumière 
diffusée diminue lorsque la température augmente, justifiant d’un comportement de type 
UCST. À partir de ces courbes, quelques remarques peuvent être réalisées.  
 
Premièrement, pour PDMA-UCST (non réticulé), la température de transition de phase 
s’établie entre 40 et 45°C. Au-delà de cette température, la transmittance atteint presque 
100% et l’intensité de la lumière diffusée est presque nulle. Ces valeurs sont en parfait 
accords avec le comportement de micelles UCST, démontré dans le chapitre précédent. 
Ces valeurs témoignent de la dissociation des micelles au passage de la température de 
transition de phase. Cette dissociation est également mise en évidence dans la Figure 76B, 
démontrant la variation du diamètre hydrodynamique en fonction de la température. En-
dessous de la température de transition de phase, le diamètre des micelles passent de 65 à 
100 nm entre 10 et 40°C. Au-delà de 45°C, le diamètre chute à des valeurs inférieures à 10 
nm, correspondant à la forme unimère.  
 
Pour PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 (réticulés), la transmittance et l’intensité de 
la lumière diffusée restent relativement faible et élevée, respectivement. Ceci s’explique 
par l’efficacité de la réticulation par l’intermédiaire du composé à base de nickel. Puisque 
les particules ne sont pas capables de se dissocier, elles diffusent la lumière et ceci, même 
à haute température. Toutefois, la transmittance plus faible et l’intensité de lumière diffusée 
plus élevée à basse température, en comparaison avec les particules non réticulées, peut 
s’expliquer par trois principales raisons. La première serait un effet de concentration. En 
effet, pour les particules non réticulées, en-dessous de la courbe de décomposition 
binodale, pour une température définie, le système se sépare en deux phases, l’une riche en 
polymère et l’autre riche en solvant. Ainsi, pour PDMA-UCST, une partie des chaînes de 
copolymère ne participe pas à la formation des auto-assemblages. En revanche, pour les 
particules réticulées, la totalité des chaînes de copolymère participe à la formation des 
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particules. Ainsi pour une même masse de particules, la concentration de copolymère 
participant à la diffusion de la lumière est plus importante pour les particules réticulées.  
 
 
Figure 76. Variation de (A) la transmittance, (B) du diamètre hydrodynamique, (C) de 
l’intensité de la lumière diffusée et (D) de l’indice de polydispersité en fonction de la 
température lors du processus de chauffage pour PDMA-UCST, PDMA-UCST-C1 et 
PDMA-UCST-C2 (0,1 wt% dans l’eau). 
 
Le second effet s’expliquerait au travers de l’indice de réfraction. La présence du composé 
à base de nickel a pour effet d’augmenter l’indice de réfraction des particules réticulées, et 
par conséquent l’intensité de la lumière diffusée. Enfin, la dernière raison est un effet de 
taille. En effet, les particules non réticulées sont plus petites que les nanogels. Or l’intensité 
135 
 
est plus élevée pour des particules de plus grandes tailles lorsque les compositions sont 
relativement identiques. 
 
Malgré le fait que les mesures de transmittance ne permettent pas de quantifier la 
température de transition de volume des nanogels, la Figure 76B montre que les diamètres 
des échantillons PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 augmentent graduellement avec 
la température, puis se stabilisent à partir de 40-45°C. Il semblerait donc que la réticulation 
n’ait pas sensiblement affecté les propriétés thermosensibles du bloc UCST. Il est à noter 
que la variation de diamètre pour PDMA-UCST-C2 est plus faible. En effet, entre 10 et 
65°C, les variations de diamètre sont 1,4 et 2,1 fois supérieures pour PDMA-UCST-C2 et 
PDMA-UCST-C1 respectivement.  Ceci peut s’expliquer par le fait que l’échantillon soit 
plus riche en agent de réticulation.  
 
Enfin, la réticulation des copolymères permet d’obtenir des particules dont la distribution 
en taille est plus étroite. En effet, la Figure 76C, reportant la variation des indices de 
polydispersité pour les 3 échantillons, montre que l’indice de polydispersité est compris 
entre 0,065 et 0,250 pour les particules réticulées, tandis que pour les particules non 
réticulées, toutes les valeurs sont supérieures à 0,2.  
 
La réversibilité du comportement thermosensible pour les nanogels a été étudiée en 
mesurant les mêmes paramètres au cours de plusieurs cycles de chauffage-refroidissement. 
La Figure 77A  montre les variations de transmittance et d’intensité de la lumière diffusée 
pour PDMA-UCST-C1 à 0,1 wt% dans l’eau. Au cours de 4 cycles de chauffage-
refroidissement entre 20 et 60°C, la transmittance et l’intensité de la lumière diffusée 
varient de façon inverse. À 20°C, la transmittance est faible alors que l’intensité de la 
lumière diffusée est élevée. Inversement, à 60°C, la transmittance est élevée, tandis que 
l’intensité de la lumière diffusée est faible. Cette tendance est similaire pour les variations 
de diamètre hydrodynamique et d’indice de polydispersité dont les courbes sont données à 
la Figure 77B. Les nanogels évoluent de façon réversible de leur état effondré à leur état 
gonflé entre 20 et 60°C, et ceci durant plusieurs cycles de chauffage-refroidissement. 
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Figure 77. Réversibilité du comportement thermosensible de PDMA-UCST-C1 à 0,1 wt% 
dans l’eau. (A) Variation de l’intensité de la lumière diffusée et de la transmittance et (B) 
variation du diamètre hydrodynamique et de l’indice de polydispersité lors de 4 cycles 
successifs de chauffage-refroidissement entre 20 et 60°C. 
 
4.3.3. Profils de températures et efficacité photothermique 
Afin de démontrer l’efficacité de conversion photothermique des nanogels réticulés par 
l’intermédiaire du complexe de Ni(SC10Styr)14, la température des échantillons a été 
mesurée en fonction du temps d’exposition à une source laser émettant à 980 nm. L’effet 
de la densité de puissance du laser a été étudié. Les Figures 78A à 78C reportent les profils 
de températures pour l’eau, PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 dispersés dans l’eau à 
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0,1 wt%. À partir de ces courbes, les températures maximales atteintes à l’équilibre 
thermique ont été extraites pour chaque condition, et reportées à la Figure 78D. Quelque 
soit l’échantillon, la température d’équilibre augmente linéairement avec la densité de 
puissance du laser. Cette tendance suit la même que celle observée par D. K. Roper et 
collab. pour des nanoparticules d’or14. Dans leur étude, ils démontrent expérimentalement 
et par le calcul que le flux de chaleur à l’équilibre sous irradiation augmente 
proportionnellement avec la puissance du laser.  
Tel que le montre la Figure 75B, l’eau absorbe autour de 980 nm. Toutefois, les 
températures atteintes à l’équilibre pour les nanogels dans les mêmes conditions 
d’irradiation sont significativement plus élevées que pour l’eau pure. Afin de démontrer 
l’efficacité de conversion photothermique des nanogels uniquement, sans la contribution 
de l’eau, les mêmes mesures ont été conduites dans l’eau deutérée. Tel que mentionné 
précédemment, l’eau deutérée n’est pas capable d’absorber dans le proche infrarouge et la 
Figure 78E montre que l’exposition de ce solvant à la source NIR conduit à une 
augmentation de seulement 0,7°C. Pour les mêmes conditions de densité de puissance du 
laser, l’exposition des nanogels dispersés dans l’eau deutérée conduit à une augmentation 
de 35,7°C. Enfin, la température à l’équilibre est plus élevée pour PDMA-UCST-C2 qui 
est plus riche en complexe de nickel, en comparaison de PDMA-UCST-C1 (Figure 78D). 
 
Pour des applications biomédicales, il est important de considérer la densité de puissance 
du laser utilisée. Cette valeur doit être plus faible que 0,73 W/cm² pour une irradiation avec 
une source laser de 980 nm106,107. Toutefois, l’exposition de cette source laser doit 
permettre l’augmentation de la température au-dessus de 45°C afin de générer un effet 
hyperthermique à l’intérieur des cellules malignes. En revanche, la température de l’eau 
contenue dans les cellules saines voisines ne doit pas excéder 42°C afin de ne pas 
endommager leur physiologie de façon irréversible. Ainsi, nos nanosystèmes pourraient 
être de parfaits candidats pour cette application. En effet, pour une densité de puissance 
laser de seulement 0,16 W/cm², une augmentation de la température de plus de 10°C est 
observée pour les nanogels, tandis que l’augmentation de la température de l’eau n’excède 
pas 5°C. Dans ces conditions, il serait possible de générer un effet hyperthermique local 
sans endommager les tissus sains environnants. De plus, cette augmentation significative 
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de la température ne serait pas utilisée uniquement pour générer un effet hyperthermique, 
mais également pour engendrer la transition de volume des nanogels, permettant la 
libération du principe actif par simple diffusion. 
 
Figure 78. Variation de température en fonction du temps d’exposition à différentes 
densités de puissance du laser émettant dans le NIR pour : (A) l’eau pure, (B) PDMA-
UCST-C1 dans l’eau à 0,1 wt% et (C) PDMA-UCST-C2 dans l’eau à 0,1 wt%. (D) 
Températures maximales atteintes à l’équilibre thermique en fonction de la densité de 
puissance du laser pour l’eau, PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2. (E) Variation de la 
température en fonction du temps d’exposition à la source NIR pour l’eau, l’eau deutérée, 
PDMA-UCST-C2 dispersé dans l’eau et l’eau deutérée à 0,1 wt% (0,94 W/cm²). 
 
Afin de démontrer cette transition de volume induite par l’effet photothermique du 
complexe de nickel, la transmittance de PDMA-UCST-C1, dispersé dans l’eau, a été 
mesurée en fonction de la température lorsque celle-ci est fixée par une cellule Peltier ou 
lorsque l’échantillon est exposé à la source NIR. Dans un premier temps, l’échantillon 
dispersé dans l’eau a été placé dans une cellule de spectrophotométrie. Suite à la 
139 
 
stabilisation de la température, à 24,5°C à l’aide d’une cellule Peltier, la température a été 
augmentée à différentes températures définies. La transmittance a été mesurée 
simultanément toutes les secondes pendant 10 minutes. La Figure 79 illustre les profils de 
transmittance en fonction du temps pour les 5 températures définies (Figures 79A et 79C). 
Lors d’une seconde étape, suite à la stabilisation de l’échantillon à 24,5°C, la source NIR 
a été placée devant l’échantillon à différentes puissances. La transmittance et la 
température de l’échantillon ont été mesurées au cours du temps d’irradiation. Les Figures 
79B et 79D représentent, respectivement les profils de transmittance et de température. 
Lors de l’irradiation, quelque soit la puissance du laser utilisée, les transmittances 
observées sont plus élevées que celles prévues en considérant les transmittances de 
références de la Figure 79A. Par exemple, pour une puissance de 0,75 mW, la température 
d’équilibre atteinte sous irradiation est de 34,9°C. Toutefois, la transmittance observée 
dans cette condition correspond à celle de l’échantillon chauffé à 50°C à l’aide de la cellule 
Peltier (Figure 79A). Lorsque l’échantillon est chauffé à l’aide d’une cellule Peltier, la 
température est homogène dans l’ensemble de l’échantillon et correspond à celle fixée par 
l’appareil. En revanche, lorsque l’échantillon est exposé à la lumière proche infrarouge, un 
gradient de température s’établit à partir du cœur de nickel. La température à l’intérieur des 
nanogels est plus élevée qu’à l’extérieur de ceux-ci, conduisant à une température 
d’équilibre. Ainsi, pour des températures d’équilibres identiques lorsque l’échantillon est 
chauffé à l’aide d’une cellule Peltier ou lorsqu’il est irradié, les transmittances observées 
seront plus élevées dans le second cas puisque l’état de gonflement de l’échantillon est 
supérieur. 
 
Finalement, à partir des profils de températures, l’efficacité de conversion photothermique 
(η) a été évaluée pour PDMA-UCST-C2. La valeur η, correspondant au ratio entre l’énergie 
dissipée sous forme de chaleur et l’énergie radiative absorbée par l’échantillon, a été 
déterminée en utilisant le modèle de balance énergétique. Les détails du modèle sont 
reportés dans le chapitre « Matériels et Méthodes ». L’effet de 3 paramètres sur η ont été 
étudiés ; la densité de puissance du laser, la concentration en nanogels et la nature du 
solvant. Les valeurs obtenues sont reportées dans le Tableau 10.  
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Figure 79. Variation de la transmittance en fonction du temps pour PDMA-UCST-C1 (0,1 
wt% dans l’eau) (A) thermostaté à différentes températures grâce à une cellule Peltier et 
(B) exposé à différentes puissances laser (la température de la solution sous irradiation 
laser est aussi indiquée). Variation de la température en fonction du temps pour PDMA-
UCST-C1 (0,1 wt% dans l’eau) (C) thermostaté à différentes températures (comme dans 
A) grâce à une cellule Peltier et (D) exposé à différentes puissance laser (comme dans B). 
 
Puisque η est un paramètre intrinsèque pour chaque matériau pour un solvant donné, il 
n’est pas étonnant d’observer des valeurs similaires lorsque la densité de puissance du laser 
varie. Toutefois, les deux autres paramètres affectent fortement l’efficacité de conversion 
de la lumière en chaleur. La diminution de la concentration de la suspension de 0,1 à 0,05 
wt% conduit à une augmentation de la valeur de l’efficacité de conversion photothermique, 
passant de 54,0 à 64,9%. Ce résultat peut s’expliquer par un effet de diffusion de la lumière 
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qui est plus important lorsque la concentration en nanoparticules est plus élevée, conduisant 
à réduire le processus d’absorption. Pour une concentration de 0,1 wt%, la substitution de 
l’eau par l’eau deutérée provoque une diminution de la valeur de η, passant de 54,0 à 
49,2%. Cette légère diminution s’explique par le fait que l’eau deutérée ne participe pas au 
processus de conversion de la lumière NIR sous forme de chaleur, tandis que l’eau y 
participe. Tel que le montre la Figure 78E, l’exposition de l’eau à la source NIR (sans 
nanogels) conduit à une augmentation de la température de 19,4°C, contre seulement 0,7°C 
pour l’eau deutérée, et ceci pour la même puissance lumineuse. 
 
Tableau 10. Valeurs d’efficacité de conversion photothermique (η) de PDMA-UCST-C2 
pour différentes conditions. 
Concentration 
en nanogels [Ni] 
Densité de 
puissance du 
laser Solvant η 
wt% µg/mL W/cm² 
0,05 1,29 0,54 H2O 0,649 
0,1 2,58 0,15 H2O 0,542 
0,1 2,58 0,54 H2O 0,540 
0,1 2,58 0,74 H2O 0,529 
0,1 2,58 0,54 D2O 0,492 
 
Pour les systèmes sensibles à la lumière NIR, les performances de conversion 
photothermique sont généralement démontrées au travers des profils de températures, de 
la même façon que pour la Figure 78B. En revanche, le terme η est rarement déterminé, 
conduisant à une comparaison rigoureuse difficile entre les différents systèmes. Le 
Tableau 11 reporte quelques valeurs extraites d’études de la littérature mettant en jeu des 
nanosystèmes sensibles aux NIR. La valeur obtenue pour les nanogels réticulés par 
l’intermédiaire du complexe de nickel est également insérée dans ce tableau. Malgré le fait 
qu’il existe une grande disparité des conditions expérimentales, notamment en termes de 
concentrations et de puissance du laser, il semblerait que les nanogels à base de 
Ni(SC10Styr)4 soient classés parmi les systèmes les plus performants. En effet, pour une 
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concentration très faible en nickel de 1,29 µg/mL, une efficacité de 65% est atteinte lorsque 
les nanogels, dispersés dans l’eau, sont irradiés avec une densité de puissance de 0,54 
W/cm². Toutefois cette efficacité élevée est liée également à la contribution de l’eau, 
capable de convertir une partie de l’énergie sous forme de chaleur. Néanmoins, en dépit du 
fait que cette efficacité chute à 49% lors de la substitution de l’eau par l’eau deutérée, ces 
nanosystèmes restent parmi les plus performants. 
 
4.3.4. Chargement et libération contrôlée de Nile red 
Afin de démontrer la libération contrôlée induite par la lumière NIR par ces nanogels, des 
essais de chargement et de libération de Nile Red ont été réalisés. Le Nile Red a été choisi 
comme modèle de molécule hydrophobe. Ce colorant a été chargé dans les nanogels en 
utilisant la méthode de transfert de solvant selon le protocole décrit dans le chapitre 
« Matériels et Méthodes ». Après calibration (Figure 80A), les capacités de chargement de 
PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 ont été déterminées par fluorescence. PDMA-
UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 contiennent, respectivement, 7,6 µg et 9,6 µg de Nile Red 
par mg de nanogels. 
 
Les essais de libération ont été menés en utilisant le dispositif présenté à la Figure 80B. 
L’échantillon est placé à l’intérieur d’une petite capsule dont le fond est constitué d’une 
membrane de dialyse permettant le passage de petites molécules (MWCO : 12-14 kDa). 
Cette capsule est placée à l’intérieur d’une cellule en quartz contenant une solution aqueuse 
de surfactant (Pluronic F127 à 0,1 wt%). La solution de surfactant permet la stabilisation 
en solution aqueuse du Nile Red libéré par les nanogels, permettant la mesure de sa 
fluorescence. La cellule de quartz est placée dans un dispositif Peltier afin de contrôler avec 
précision la température. Celle-ci est maintenue à 20°C pendant toute la durée des mesures 
afin de maintenir constante la concentration micellaire critique du F127. Finalement, la 
source laser NIR est placée au-dessus de la capsule et la fluorescence de la suspension de 
F127 est mesurée en fonction du temps d’exposition, et ceci pour différentes densités de 
puissance du laser. La Figure 81 montre l’évolution des spectres de Nile Red au cours du 
temps pour trois conditions. À partir de ces courbes, l’intensité de fluorescence est extraite 
à 652 nm et reportée aux Figures 82A et 82B.  
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Tableau 11. Comparaison des valeurs de η de nos nanogels avec les autres systèmes 
reportés dans la littérature. 
Matériaux 
Longueur 
d’onde du 
laser 
Densité de 
puissance 
du laser 
Concentration 
η Réf. 
nm W/cm² µg/mL 
Nanocristaux de palladium 808 8 50 93,4 108 
Alliage nanostructurée de Au-Ag 808 1 80 80,4 109 
Nanogels  de Ni(SC10Styr)4 980 0,54 1,29 64,9  
Oxyde de graphène 808 0,2 1 000 63,0 17 
Nanocristaux de Cu7,5S4 980 0,72 40 56,7 106 
Nanostructures  de Au@Pt 808 10 500 52,1 110 
Nanocristaux  de CuFeS2 808 4,92 20 49,0 111 
Nanoparticules de polyaniline 808 0,5 2 000 48,5 112 
Nanobâtonnets d’or 808 0,8 10 45,8 113 
Nanoparticules de polypyrrole 808 1 20 45,0 114 
Nanosphères de dopamine-
mélanine 808 2 200 40,0 
115 
Nanoparticules de Cys-CuS 980 0,72 50 38,0 107 
Oxyde de graphène 980 0,2 1 000 35,0 17 
Nanocristaux de Cu9S5 980 0,51 40 25,7 116 
Nanobâtonnets d’or 1064 0,8 10 21,6 113 
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Figure 80. (A) Courbe d’étalonnage du Nile Red dans le DMSO permettant le dosage du 
Nile Red piégé dans les nanogels. (B) Dispositif utilisé pour étudier la libération contrôlée 
photo-induite du Nile Red. 
 
 
Figure 81. Spectres de fluorescence du Nile Red enregistrés en fonction du temps 
d’exposition à la source laser NIR pour (A) PDMA-UCST-C1 à 0 W/cm², (B) PDMA-
UCST-C1 à 2,74 W/cm² et (C) PDMA-UCST-C2 à 2,74 W/cm². 
 
La Figure 82A compare l’intensité de fluorescence du Nile Red libéré par PDMA-UCST-
C1 exposé à différentes densités de puissance laser, tandis que la Figure 82B compare les 
intensités de fluorescence du Nile Red libéré de PDMA-UCST-C1 et PDMA-UCST-C2, 
exposés aux mêmes densités de puissance laser. La première observation cohérente est que 
la quantité de Nile Red libéré est plus importante lorsque la densité de puissance du laser 
augmente (Figure 82A). Tel que démontré précédemment à la Figure 78C, l’augmentation 
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de la densité de puissance du laser conduit à une augmentation de la température à 
l’équilibre. Cette augmentation de la température permet, d’une part, d’atteindre un état de 
gonflement plus important entrainant une diminution de l’encombrement stérique du Nile 
Red au sein des chaînes de copolymère. D’autre part, l’augmentation de la température 
conduit également à l’augmentation du mouvement Brownien, favorisant la diffusion du 
colorant hydrophobe au-travers des chaînes de copolymère. 
 
 
Figure 82. (A) Variation de l’intensité de fluorescence du Nile Red (à 652 nm) libéré dans 
le dialysat par PDMA-UCST-C1 pour différentes densités de puissance du laser NIR. (B) 
Comparaison des intensités de fluorescence de Nile Red libéré dans le dialysat par PDMA-
UCST-C1 et PDMA-UCST-C2 à 0 et 2,74 W/cm². 
 
Afin de vérifier le contrôle temporel de la libération photo-induite, PDMA-UCST-C1 a été 
exposé à plusieurs cycles successifs de commutation ON-OFF de la source laser (0 et 2,03 
W/cm²). La Figure 83A montre l’évolution des spectres de fluorescence du Nile Red libéré 
dans le dialysat au cours du temps. Les spectres bleus et rouges correspondent, 
respectivement, aux spectres enregistrés lorsque la source laser est allumée et éteinte. À 
partir de ces spectres, les intensités de fluorescence ont été extraites à 652 nm et reportées 
à la Figure 83B. Les résultats démontrent l’habileté des nanogels à libérer un composé 
hydrophobe avec un contrôle temporel. En effet, la cinétique de libération du Nile Red est 
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plus rapide lorsque le laser est allumé, tandis que celle-ci est ralentie lorsque la source NIR 
est éteinte. 
 
 
Figure 83. (A) Spectres de fluorescence et (B) intensité de fluorescence à 652 nm du Nile 
Red libéré dans le dialysat par PDMA-UCST-C1 lors de plusieurs cycles successifs de 
commutation ON-OFF de la source laser (densité de puissance : 2,03 W/cm²). 
 
4.4. Conclusions et Perspectives 
4.4.1. Conclusions 
Des nanogels possédant une thermosensibilité positive ont été obtenus par réticulation de 
copolymères à base d’acrylamide et d’acrylonitrile. Pour ce projet, un agent de réticulation 
absorbant dans le NIR a été développé par l’équipe de Franck Camerel. Ce complexe à 
base de nickel-bis(dithiolène) possède la capacité d’absorber la lumière NIR et de convertir 
une partie de cette énergie radiative sous forme de chaleur. L’efficacité de conversion 
photothermique (η) a été déterminée en utilisant le modèle de balance énergétique. En 
fonction des conditions opératoires utilisées, l’efficacité de conversion de la lumière en 
chaleur peut atteindre jusqu’à 64%, classant ces nanogels parmi les systèmes les plus 
efficaces. La chaleur générée par les nanogels exposés à la source NIR, engendre la 
transition de phase du copolymère thermosensible, permettant ainsi, une augmentation de 
volume des nanogels. Cette augmentation de volume favorise la libération par diffusion de 
molécules hydrophobes piégées au sein des chaînes de copolymères. Cette diffusion du 
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Nile Red jusqu’à l’extérieur des nanogels est favorisée par l’augmentation de la densité de 
puissance du laser. En effet, puisque la température atteinte est plus élevée, ceci entraîne 
un état de gonflement des nanogels plus important et un mouvement Brownien plus 
marqué. De plus, une augmentation significative de la température peut être observée avec 
l’utilisation d’une densité de puissance très basse (0,16 W/cm²) et une faible concentration 
en nanogels (2,58 µg/mL). Les propriétés de ces nanogels démontrent leur potentiel pour 
des applications biomédicales, notamment par la combinaison de traitements 
photothermiques et chimiothérapeutiques. 
 
4.4.2. Perspectives 
Malgré le fait que ces nanogels aient démontré une efficacité de conversion photothermique 
exceptionnelle, certaines mesures complémentaires et/ou améliorations pourraient être 
apportées à ces systèmes afin qu’ils puissent être utilisés pour des applications 
biomédicales. Ces mesures complémentaires sont de deux natures ; physico-chimiques et 
biologiques. 
1) Mesures physico-chimiques complémentaires : 
a. il serait intéressant de déterminer précisément la température interne des 
nanogels sous irradiation. Plusieurs essais ont été menés dans cette optique, 
notamment par des mesures de fluorescence (intensité et durée de vie) en 
utilisant l’unité coumarine présent dans les chaînes de polymères.  
Néanmoins, les mesures obtenues n’étaient pas significativement 
différentes pour être interprétées avec fiabilité. 
b. les propriétés thermosensibles ont été évaluées par diffusion dynamique de 
la lumière lorsque la température des échantillons était contrôlée par la 
cellule Peltier. En revanche, la variation de volume des nanogels sous 
irradiation n’a pas fait l’objet de mesures plus précises (diamètre). Il serait 
donc intéressant de mettre en place une méthodologie permettant ce type de 
mesures.   
2) Mesures biologiques : 
a. il serait intéressant d’étudier l’effet photothermique au travers d’une 
membrane biologique. 
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b. l’agent de transfert de chaîne utilisé pour la synthèse de ces nanogels 
possède des fonctions acides aux extrémités. Ces fonctions pourraient être 
modifiées par un ligand biologique (protéines, sucre,…) permettant un 
ciblage actif des nanoparticules au regard d’une catégorie de cellules. Ce 
ciblage actif pourrait être évalué  
c. des essais de cytotoxicité seraient nécessaires. 
Néanmoins, certains aspects limitent l’utilisation de ce type de nanoparticules pour des 
applications biomédicales : 
1) La synthèse de ces nanogels requière de nombreuses étapes de synthèse, dont 
certaines d’entre elles sont relativement complexes, notamment celles relatives à la 
synthèse du composé Ni(SC10Styr)4. 
2) La quantité de molécules d’intérêt pouvant être chargée à l’intérieur des nanogels 
est limitée. 
3) La longueur d’onde pour laquelle le complexe de nickel absorbe et démontre un 
effet photothermique significatif conduit à l’échauffement de l’eau également (980 
nm). 
Ces limites pourraient être palliées par la synthèse de nouveaux nanosystèmes dont : 
1) La synthèse serait plus simple, rapide et reproductible. 
2) Le taux de chargement de molécules d’intérêts serait plus important. 
3) La longueur d’onde d’excitation n’engendrerait pas l’échauffement de l’eau (par 
exemple 808 nm). 
C’est l’objectif du dernier projet de ce doctorat, avec notamment la synthèse de systèmes 
de type cœur-coquille (« Yolk-Shell »). Pour ce second projet, une nanoparticule d’or 
sphérique, responsable des propriétés photothermiques, sera entourée d’une nanocapsule 
de PAAm-co-AN. Entre les couches de polymère et la nanoparticule d’or interne se trouve 
une cavité capable de stocker une grande quantité de molécules d’intérêts. Toutefois, pour 
ces systèmes cœur-coquille, la couche de polymère doit être réticulée. Ainsi, une étude 
préalable est nécessaire afin de vérifier que la réticulation du PAAm-co-AN par un agent 
de réticulation (ici le MBA) n’affecte pas les propriétés thermosensibles. Le Chapitre 5 
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aura pour but d’étudier les paramètres de synthèse influençant les propriétés 
thermosensibles d’hydrogels macroscopiques à base de PAAm-co-AN. Puis le Chapitre 6 
reportera la synthèse de systèmes de type cœur-coquille. 
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CHAPITRE 5. Quels sont les paramètres influençant la 
température de transition de volume d’hydrogels macroscopiques à 
base de PAAm-co-AN? 
 
5.1. Introduction spécifique 
5.1.1. Définitions 
Un hydrogel est un réseau tridimensionnel capable d’absorber une très grande quantité 
d’eau en comparaison avec sa masse sèche. On définira le taux de gonflement (TG) par le 
ratio entre sa masse à l’équilibre suite à l’absorption d’eau, et sa masse sèche (Relation 
[38])117–119. 
𝑻𝑮 =
𝒎𝒈𝒐𝒏𝒇𝒍é à 𝒍′é𝒒𝒖𝒊𝒍𝒊𝒃𝒓𝒆
𝒎𝒔𝒆𝒄
 
 
[38] 
Le taux de gonflement est étroitement relié aux paramètres caractérisant l’hydrogel, tels 
que : 
• la nature du polymère  
C’est la nature du polymère, et particulièrement les fonctions portées par celui-ci qui 
confèrent un caractère plus ou moins hydrophile à l’hydrogel. Des fonctions capables de 
former des liaisons hydrogènes, telles que des alcools, des amines primaires, des fonctions 
acides ou des fonctions ionisables favoriseront l’entrée d’eau au sein de l’hydrogel.  
 
• la densité de réticulation 
La densité de réticulation se traduit par le nombre de nœuds de réticulation (Figure 84). 
Plus le nombre de nœuds de réticulation est important, plus le réseau sera dense, limitant 
l’entrée d’eau à l’intérieur de l’hydrogel. 
 
• la masse molaire entre deux points de réticulation 𝑴𝑾 
Cette masse entre deux points de réticulation est à distinguer de la porosité120. Une masse 
importante peut conduire à une porosité importante, mais aussi à une porosité faible dans 
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le cas où, il y aurait une organisation à l’échelle micrométrique des chaînes de polymère 
(interaction intra-chaîne ou cristallisation). 
 
• la porosité 𝝃 
 
 
Figure 84. Paramètres définissant un hydrogel. 
 
En plus des impacts que ces paramètres ont sur le taux de gonflement, ils vont également 
influencer d’autres facteurs importants tels que le coefficient de diffusion de molécules au 
travers du réseau tridimensionnel. Mais également les propriétés mécaniques de l’hydrogel.  
 
Ce sont le taux de gonflement, le coefficient de diffusion et les propriétés mécaniques qui 
orienteront les applications potentielles des hydrogels obtenus. 
 
5.1.2. Réticulation des hydrogels 
De nombreuses classifications pour les hydrogels sont possibles. Si on considère la nature 
de la réticulation, les hydrogels peuvent être classés en deux grandes catégories117,121–124 : 
• Les hydrogels chimiques pour lesquels la réticulation s’établie par l’intermédiaire 
de liaisons covalentes. La réticulation chimique des hydrogels peut s’établir in situ, 
c’est-à-dire en même temps que la synthèse des chaînes de polymères. Celle-ci peut 
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aussi s’établir en post-polymérisation en faisant réagir des fonctions 
complémentaires. 
• Les hydrogels physiques pour lesquels la réticulation s’établie par l’intermédiaire 
d’interactions physiques ou non-covalentes125 telles que : des liaisons 
hydrogènes61, des interactions électrostatiques, des liaisons П-stacking. Cette 
réticulation peut également s’effectuer par enchevêtrement des chaînes de polymère 
ou cristallisation locale formant des microdomaines. 
 
5.1.3. Cas des hydrogels stilumi-répondants - Nature de la transition de phases 
L’attrait pour les hydrogels stimuli-répondants s’explique par leurs capacités à modifier 
leur état physique, leur forme, leur volume, leurs propriétés mécaniques et/ou leurs 
propriétés optiques lorsqu’ils sont exposés à une variation de leur environnement. Ce 
stimulus peut être de différentes natures et la revue bibliographique de M. C. Koetting et 
collab., reporte de nombreux exemples117.  
 
Concernant les hydrogels thermosensibles, ces derniers vont modifier leurs propriétés sous 
l’effet d’un changement de température, entraînant une variation de solubilité du polymère 
réticulé chimiquement ou physiquement.   
 
En fonction de la nature de la réticulation, il sera possible d’observer deux types de 
transition : 
• lorsque la réticulation est physique, une transition de type sol-gel est généralement 
observée. Par exemple, pour des hydrogels de PNIPAAm réticulés physiquement, 
pour une température supérieure à la température de transition, l’hydrogel est 
solide. Puis si la température est abaissée en-dessous de la température de transition, 
l’hydrogel se solubilise et devient un gel. 
• lorsque la réticulation est chimique, il n’est plus possible de « rompre » les liens 
qui maintiennent la forme de l’hydrogel. Ainsi, lors du changement de température, 
une variation du volume de l’hydrogel sera observée. De cette variation de volume, 
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il en résulte une variation des autres propriétés (optiques, mécaniques et de 
diffusion des molécules). 
La Figure 85 illustre les deux types de transition. 
 
Dans cette étude, nous travaillerons avec des hydrogels chimiques pour lesquels une 
transition de volume positive (expansion) devrait être observée lorsque la température 
augmente. Bien que ce projet ne constitue qu’une étude préliminaire pour la suite de ces 
travaux de doctorat, ces hydrogels démontrant une thermosensibilité positive pourraient 
être utilisés pour diverses applications, notamment en cosmétique ou pour le domaine 
biomédical. 
 
 
Figure 85. Type de la transition pour des hydrogels LCST/UCST en fonction de la nature 
de la réticulation. 
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5.2. Objectifs de l’étude 
La majorité des études issues de la littérature, relatives aux propriétés du PAAm-co-AN, 
étudient le comportement du copolymère en solution ou sous forme d’auto-assemblages. 
Dans cette étude préliminaire, nous souhaitons vérifier que ce copolymère conserve ses 
propriétés thermosensibles lorsque celui-ci est réticulé chimiquement. Ainsi, plusieurs 
séries d’hydrogels à base de PAAm-co-AN ont été synthétisées par polymérisation 
radicalaire libre en présence d’un agent de réticulation, le méthylène-bis-acrylamide 
(MBA). Les réactions de polymérisation ont été réalisées dans l’eau en utilisant le 
persulfate d’ammonium (APS) comme initiateur. Les propriétés du copolymère UCST à 
base de d’acrylamide et d’acrylonitrile ont largement été présentées dans le Chapitre 1. 
Elles ne seront donc pas redéfinies dans ce chapitre. 
 
Les hydrogels synthétisés dans cette étude devraient démontrer une transition de volume 
positive par augmentation de la température. Néanmoins, plusieurs paramètres sont 
susceptibles d’influencer le taux de gonflement (TG) et la température de transition de 
volume (TTransition). Dans cette étude, nous nous proposons d’étudier l’effet des 3 
paramètres suivants : 
• la concentration en agent de réticulation : 
Sa quantité va définir la densité de réticulation des hydrogels. Son augmentation 
devrait avoir pour conséquence de diminuer la masse molaire entre deux points de 
réticulation et par conséquent de diminuer le taux de gonflement. En revanche, en 
se référant aux quelques études reportées dans la littérature, l’augmentation ou la 
diminution de MBA ne devrait pas affecter la température de transition de volume. 
• le ratio molaire entre l’acrylamide et l’acrylonitrile : 
L’augmentation de ce ratio devrait avoir pour conséquence de diminuer la 
température de transition de volume puisque les hydrogels seraient plus 
hydrophiles. De plus, on pourrait s’attendre à observer un taux de gonflement plus 
important pour les ratios AAm/AN plus élevés. 
• la cinétique de polymérisation : 
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Plusieurs études reportent l’utilisation du TEMED comme catalyseur de 
polymérisation. Ainsi, nous étudierons l’effet de l’ajout ou non de TEMED sur les 
deux paramètres ; taux de gonflement et température de transition de volume.  
 
Le Tableau 12 reporte donc les hypothèses citées ci-dessus. Cette étude a pour but de 
valider ou invalider ces hypothèses, mais également de fournir une interprétation 
qualitative des résultats obtenus. 
 
Tableau 12. Hypothèses sur les effets des 3 paramètres de synthèse sur le taux de 
gonflement et sur la température de transition de volume. 
 Effet sur TG Effet sur TTransition 
Augmentation de la 
concentration en MBA 
diminution aucun effet 
Augmentation du ratio 
molaire entre acrylamide et 
acrylonitrile 
augmentation diminution 
Augmentation de la 
cinétique de 
polymérisation par ajout de 
TEMED 
aucun effet aucun effet 
 
5.3. Résultats 
5.3.1. Influence de la quantité d’agent de réticulation 
Cinq hydrogels possédant le même ratio molaire entre acrylamide et acrylonitrile (ratio 
molaire AAm/AN = 2) mais avec différentes concentrations en agent de réticulation MBA 
ont été synthétisés. Les conditions de synthèse sont reportées dans le Tableau 5 et les 
échantillons correspondant à cette partie de l’étude correspondent aux conditions 2, 5, 6, 7 
et 8 de ce tableau. La Figure 86 montre la variation du taux de gonflement avec la 
température pour les 5 conditions. Cette figure montre que la concentration affecte 
fortement le taux de gonflement et la température de transition de volume de ces hydrogels.  
 
Influence de la concentration en MBA sur le taux de gonflement 
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Le taux de gonflement est d’autant plus faible que la concentration en agent de réticulation 
est élevée. Ce résultat est logique puisqu’en augmentant la concentration en agent de 
réticulation, on augmente la densité de réticulation; Ainsi la quantité d’eau pouvant être 
absorbée est moins importante.  
 
Influence de la concentration en MBA sur la température de transition de volume 
Quelque soit la concentration en MBA utilisée, tous les hydrogels de cette série démontrent 
un comportement de type UCST très marqué. En effet, lorsque la température augmente 
au-delà de 40 à 80°C, selon la concentration en MBA, le volume augmente très fortement. 
Les valeurs de température de transition de volume sont reportées dans le Tableau 5. Ces 
valeurs ont été déterminées en considérant le point d’inflexion des courbes de taux de 
gonflement en fonction de la température. 
 
Si l’on compare la température de transition de volume de l’hydrogel le moins concentré 
en MBA (échantillon MBA-1) avec la température de transition de phase du copolymère 
de même composition en AAm et AN (échantillon P(AAm-co-AN)-2), on constate que ces 
valeurs sont identiques. En revanche une très faible augmentation de la concentration en 
MBA affecte très fortement la température de transition de volume des hydrogels. En effet, 
une variation de moins de 1,5 %mol en MBA entraîne une variation de la température de 
transition de volume d’environ 40°C passant de 38°C pour une concentration de 0,46 %mol 
en MBA à 77°C pour une concentration en MBA de 1,50 %mol. Ce résultat est surprenant 
puisque à priori, la température de transition de volume de ces hydrogels devrait être 
gouvernée par la variation du ratio molaire entre acrylamide et acrylonitrile. Les spectres 
infrarouges enregistrés pour ces 5 échantillons ne démontrent d’ailleurs aucune variation 
significative de composition.  
 
Cette variation de température de transition de volume pourrait s’expliquer par la nature 
hydrophobe de l’agent de réticulation MBA. En effet, la solubilité du MBA dans l’eau (20 
g/L à 20°C – donnée fournie par le fournisseur Sigma-Aldrich) est inférieure à celles de 
l’acrylamide (2040 g/L à 25°C) et de l’acrylonitrile (73,5 g/L à 20°C). L’hydrophobicité 
du MBA peut donc affecter la température de transition de volume des hydrogels. En effet, 
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lorsque la concentration en MBA augmente, l’hydrogel devient de plus en plus hydrophobe 
entraînant une augmentation de la température de transition de volume. Cette variation de 
température de transition de volume avec la concentration en agent de réticulation n’est pas 
systématiquement observée pour plusieurs raisons. D’une part, si la différence 
d’hydrophobicité entre l’agent de réticulation et les monomères n’est pas suffisamment 
élevée, la variation de la température de transition de volume sera davantage gouvernée par 
la variation des ratios molaires entre les différents monomères utilisés pour la synthèse de 
ces hydrogels. D’autres parts, l’effet de la concentration en agent de réticulation ne peut 
pas être mis en évidence si la transition de volume n’est pas suffisamment marquée. Par 
exemple, Caykara et collab. ont démontré la variation du taux de gonflement en fonction 
de la température et de la concentration en MBA pour des hydrogels thermosensibles à 
base d’acrylamide et de N-isopropylacrylamide126. On peut observer sur la Figure 87 que 
la quantité de MBA affecte le taux de gonflement comme nous l’avons également démontré 
pour nos hydrogels. En revanche, puisque la transition de volume s’étale de 10 à 60°C, il 
est difficile d’observer une influence de la concentration en MBA sur la température de 
transition de volume (de type LCST) qui dans cet exemple d’hydrogels n’est pas marquée.  
 
 
Figure 86. Variation du taux de gonflement avec la température pour 5 hydrogels 
possédant différentes concentrations en MBA (%mol en MBA est indiqué sur la figure). 
Le ratio molaire entre acrylamide et acrylonitrile lors de la synthèse est identique et égal à 
2. 
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Figure 87. Variation du taux de gonflement en fonction de la température et de la 
concentration en agent de réticulation MBA. La figure est extraite de la publication de T. 
Caykara et collab.126. 
 
5.3.2. Influence du ratio molaire AAm/AN 
Cette fois-ci, nous avons synthétisé plusieurs hydrogels possédant la même quantité 
d’agent de réticulation MBA mais possédant des ratios molaires AAm/AN différents. Ces 
conditions sont reportées dans le Tableau 5 et correspondent aux échantillons 1 à 4 de ce 
tableau. 
 
Influence du ratio molaire sur la température de transition de volume 
La Figure 88 reporte la variation du taux de gonflement avec la température pour ces 4 
échantillons. La première observation très surprenante est que la température de transition 
de volume ne semble pas être très affectée par la variation du ratio molaire AAm/AN. Cette 
température de transition de volume se trouve autour de 60°C pour tous les échantillons. 
Toutefois, les spectres infrarouges enregistrés pour ces 4 conditions démontrent une 
différence de composition avec la variation du ratio molaire AAm/AN. En effet, comme 
on peut le voir sur la Figure 89, lorsque la quantité relative d’acrylonitrile augmente à 
mesure que le ratio molaire AAm/AN diminue, la bande d’absorption de la fonction nitrile 
C=N à 2244 cm-1 augmente.  Malgré cette différence de composition, la température de 
transition de volume ne semble pas varier de façon significative. Ce comportement est très 
différent de celui observé pour les copolymères de même composition synthétisés sans 
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l’agent de réticulation MBA (échantillons 9 à 12 du Tableau 5). En effet pour ces 
échantillons, la température de transition de phase ou point trouble, est d’autant plus élevée 
que le ratio molaire AAm/AN est faible. En effet, en augmentant la quantité d’AN, le 
copolymère est plus hydrophobe conduisant à une augmentation de la température de 
transition de phase, ce qui est en accord avec les diverses études précédentes. Il est donc 
surprenant de ne pas observer une diminution de la température de transition de volume 
lorsque la quantité d’acrylamide augmente. Il est probable que la quantité constante d’agent 
de réticulation MBA soit le paramètre contrôlant la température de transition de volume 
dans le cas de nos hydrogels. 
 
 
Figure 88. Variation du taux de gonflement avec la température pour 4 hydrogels 
possédant différents ratios molaires AAm/AN (ratio molaire AAm/AN indiqué sur la 
figure). La quantité d’agent de réticulation est identique pour ces 4 échantillons et est égale 
à 0,76%mol. 
 
Influence du ratio molaire sur le taux de gonflement 
Si la variation du ratio molaire AAm/AN ne semble pas avoir d’influence significative sur 
la température de transition de volume, le ratio molaire affecte le taux de gonflement de 
ces hydrogels. Dans la Figure 88, nous pouvons identifier 2 zones distinctes. Dans la 
première zone, pour les températures inférieures à la température de transition de volume 
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(de 5 à 60°C), on constate que les hydrogels sont capables d’absorber une quantité 
importante d’eau même si nous sommes en dessous de la température de transition. Et pour 
une température donnée, plus l’hydrogel est riche en acrylamide, plus le taux de gonflement 
est élevé. Ceci peut s’expliquer par la nature hydrophile de ces hydrogels à base 
d’acrylamide. En effet, l’acrylamide est un monomère hydrophile capable de former des 
liaisons hydrogènes avec l’eau. Ainsi plus la quantité d’acrylamide est dominante dans 
l’hydrogel, plus l’hydrogel est hydrophile même à basse température. V. Ozturk et collab. 
ont étudié le comportement thermosensible d’hydrogels à base d’acrylamide et de N-t-
butylacrylamide (TBA)127. Leurs analyses élémentaires montrent que les hydrogels 
contiennent encore des résidus d’eau même après séchage. Ils expliquent cela par les 
liaisons hydrogènes que l’acrylamide est capable de former avec les molécules d’eau.  
Toutefois, ils montrent que cette quantité résiduelle d’eau diminue lorsque la fraction 
molaire en TBA augmente. Or le TBA possède un caractère hydrophobe et n’est pas 
capable de former des liens hydrogènes avec l’eau. Ainsi, plus la quantité de TBA est élevé, 
plus le nombre de liaisons H entre acrylamide et l’eau est faible, conduisant à une diminue 
de la quantité d’eau résiduelle dans les hydrogels. C’est probablement le même phénomène 
qui a lieu dans notre étude. Plus la quantité d’acrylamide est importante, plus le nombre de 
liaisons hydrogène est élevée, entraînant une augmentation du taux de gonflement en-
dessous de la température de transition de volume. 
 
Dans la seconde zone de la Figure 88, pour les températures supérieures à la température 
de transition de volume (de 60 à 90°C), nous constatons que la tendance observée 
précédemment est inversée. En effet, pour une température donnée, le taux de gonflement 
est d’autant plus élevé que la quantité d’acrylamide est faible.  L. Hou et collab. ont étudié 
le comportement thermosensibles du copolymère à base d’acrylamide et d’acrylonitrile par 
diffusion dynamique de la lumière25. Ils ont constaté que lorsque la température était 
supérieure à la température de transition de phase du copolymère, le diamètre 
hydrodynamique mesuré était supérieur (entre 10 et 40 nm) à celui attendu pour les 
unimères (inférieur à 10 nm). En effet, ils comparent à température supérieure à la 
température de transition, les diamètres obtenus pour le copolymère dans l’eau et le DMSO, 
bon solvant du copolymère. Dans le DMSO, ils obtiennent des particules dont les 
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dimensions sont inférieures à 10 nm, correspondant à la forme unimère du copolymère. En 
revanche dans l’eau, ils observent une taille plus importante. Ce résultat démontre que 
même au-dessus de la température de transition de phase, les liaisons hydrogènes entre 
groupements acrylamide responsables de l’état effondré en dessous de la température de 
transition de phase ne sont pas toutes rompues. C’est probablement le même phénomène 
qui a lieu au sein de nos hydrogels. Lorsque la fraction molaire en acrylamide augmente, 
la probabilité d’avoir des liaisons hydrogènes entre groupements acrylamide est plus 
élevée, augmentant ainsi la densité de réticulation (en plus de celle apportée par le MBA) 
et par conséquent limite la quantité d’eau pouvant être absorbée par les hydrogels. C’est ce 
qui expliquerait les plus faibles taux de gonflement pour les hydrogels les plus riches en 
acrylamide. 
 
 
Figure 89. Spectres infrarouges pour les hydrogels possédant différents ratios AAm/AN 
(ratio molaire indiqué sur la figure). La quantité d’agent de réticulation MBA est identique 
et égale à 0,76% mol. 
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Figure 90. Analyse élémentaire d’hydrogels à base d’acrylamide et de N-t-
butylacrylamide. Le tableau est extrait de la publication de V. Ozturk et collab.127. 
 
Influence du ratio molaire sur l’aspect des hydrogels 
Le ratio molaire entre acrylamide et acrylonitrile influence fortement l’apparence des 
hydrogels comme le montre la photo de la Figure 91. En effet, les hydrogels sont opaques 
puis translucides pour enfin être complètement transparents lorsqu’on augmente le ratio 
AAm/AN. C. Hou et collab. reportent les rapports de réactivité pour le système 
acrylamide/acrylonitrile pour différentes conditions de synthèse (solvant, température de 
polymérisation, méthodes de polymérisation)46. Quelques soient les conditions testées, les 
rapports de réactivités sont les suivants : rAN < 1 et rAAm > 1, montrant que le copolymère 
formé est plus riche en acrylamide au début de la polymérisation et s’enrichit en 
acrylonitrile avec le temps de polymérisation. 
 
 
Figure 91. Photos représentant l’aspect des hydrogels possédant différents ratios molaires 
entre acrylamide et acrylonitrile (le ratio AAm/AN est indiqué sur l’image). La quantité 
d’agent de réticulation MBA est identique et égal à 0,76 %mol. 
 
Dans notre cas, nous ne pouvons pas appliquer directement ces rapports de réactivité 
puisque nous sommes en présence d’un troisième monomère, le méthylène bis acrylamide. 
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Ce troisième monomère modifie la réactivité de chaque monomère vis-à-vis des autres. La 
détermination des rapports de réactivité devient beaucoup plus fastidieuse en présence de 
plus de 2 monomères (9 réactions de propagation possibles et 6 rapports de réactivité au 
lieu de, respectivement 4 et 2 pour une copolymérisation d’un système binaire). 
Néanmoins, cette différence de rapport de réactivité peut nous aider à expliquer le 
changement graduel d’apparence de nos hydrogels lorsque le ratio AAm/AN augmente. En 
effet, si au début de la polymérisation le polymère est plus riche en acrylamide et qu’il 
devient plus riche en acrylonitrile en fin de polymérisation, plusieurs domaines de 
compositions chimiques différentes sont probablement formés. Ces domaines de 
compositions différentes conduisent à la formation d’inhomogénéités au sein des hydrogels 
qui sont responsables de l’augmentation de la diffusion de la lumière et peuvent causer 
l’opacité des hydrogels. Par exemple, R. Orakdogen et collab. ont étudié les hétérogénéités 
d’hydrogels d’acrylamide synthétisés avec différentes quantités d’agent de réticulation par 
diffusion statique de la lumière128. Ils ont montré qu’au-delà d’une certaine concentration 
en agent de réticulation, les hydrogels devenaient opaques. Ils expliquent cette opacité par 
la formation d’hétérogénéités de dimensions sub-micrométriques à micrométriques 
responsables d’une forte diffusion de la lumière et conduisant à l’opacité des hydrogels. 
Ainsi le changement d’apparence de nos hydrogels est sans doute causé par une 
augmentation graduelle des inhomogénéités avec la diminution du ratio molaire AAm/AN.  
 
5.3.3. Influence de la cinétique de polymérisation 
Sans utilisation du catalyseur TEMED 
Plusieurs hydrogels de même composition (ratio molaire AAm/AN = 2 et 0,76 %mol de 
MBA) ont été synthétisés en faisant varier uniquement le temps de polymérisation. La 
Figure 92 montre la variation du taux de gonflement avec la température et le temps de 
polymérisation. Malgré le fait que quelques points divergent des courbes, la tendance est 
claire. Avec une augmentation du temps de polymérisation, le taux de gonflement diminue 
et la température de transition de volume augmente. Ces résultats sont logiques avec les 
résultats obtenus précédemment à la Figure 86. En effet, en augmentant le temps de 
polymérisation, on augmente le degré de réticulation des hydrogels. Ainsi le taux de 
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gonflement diminue. De plus, nous avions vu que lorsque la quantité d’agent de réticulation 
augmentait, la température de transition de volume augmentait également.  
 
Avec l’utilisation du catalyseur TEMED 
Il est possible d’accélérer la cinétique de polymérisation en réalisant la polymérisation en 
présence du catalyseur TEMED à température ambiante. Une autre série d’hydrogels a été 
synthétisée dans ces conditions.  La Figure 93 montre la variation du taux de gonflement 
avec la température pour différents temps de polymérisation. Il est intéressant de voir que 
l’accélération de la cinétique de polymérisation conduit à la formation d’hydrogels dont le 
taux de gonflement et la température de transition de volume ne varient pas 
significativement quelques soit le temps de polymérisation. En effet le taux de gonflement 
et la température de transition de volume sont sensiblement les mêmes après 2 et 60 minutes 
de polymérisation. La vitesse d’amorçage de la polymérisation est 5 fois plus rapide en 
présence de TEMED129. Lorsque TEMED est présent dans la solution, la concentration en 
radicaux est significativement plus élevée accélérant ainsi la polymérisation. Les résultats 
obtenus à la Figure 93 suggèrent que les hydrogels se forment rapidement après seulement 
2 minutes et que le degré de polymérisation reste le même pour des durées de 
polymérisation plus longues. 
 
 
Figure 92. Variation du taux de gonflement avec la température pour différents temps de 
polymérisation (temps de polymérisation indiqué sur la figure). La composition initiale en 
monomère est identique : le ratio molaire AAm/AN = 2 et %mol MBA = 0,76. 
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5.3.4. Réversibilité de la transition de volume 
Nous avons testé la réversibilité du comportement thermosensible de ces hydrogels. Pour 
cela, nous avons synthétisé des hydrogels identiques aux conditions n°1 à 4 décrites dans 
le Tableau 5. La synthèse est la même, seule le diamètre du moule cylindrique change 
(4,50 mm). Après polymérisation, les hydrogels sont immergés à 20°C pendant 24 heures. 
La masse 𝑚0, le diamètre ∅0 et la longueur 𝐿0 sont mesurés. Ces valeurs serviront de 
références. Afin d’observer le changement de taille et de taux de gonflement, les hydrogels 
sont immergés successivement dans de l’eau MilliQ thermostatée à 90°C pendant 24 
heures, puis à nouveau dans de l’eau thermostatée à 20°C. La masse 𝑚𝑡, le diamètre ∅𝑡 et 
la longueur 𝐿𝑡 sont mesurés après différents intervalles de temps afin d’étudier la cinétique 
de gonflement et dégonflement à 90 et 20°C respectivement. Les variations relatives de 
masse, diamètre et longueur sont données par les relations suivantes :  
𝑉𝑎𝑟𝑖𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑟𝑒𝑙𝑎𝑡𝑖𝑣𝑒 𝑑𝑒 𝑚𝑎𝑠𝑠𝑒 =  
𝑚𝑡 − 𝑚0
𝑚0
 
 
[39] 
𝑉𝑎𝑟𝑖𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑟𝑒𝑙𝑎𝑡𝑖𝑣𝑒 𝑑𝑒 𝑑𝑖𝑎𝑚è𝑡𝑟𝑒 =  
∅𝑡 − ∅0
∅0
 
 
[40] 
𝑉𝑎𝑟𝑖𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑟𝑒𝑙𝑎𝑡𝑖𝑣𝑒 𝑑𝑒 𝑙𝑜𝑛𝑔𝑢𝑒𝑢𝑟 =  
𝐿𝑡 − 𝐿0
𝐿0
 
 
[41] 
Les résultats obtenus sont montrés à la Figure 94 en prenant pour exemple l’hydrogel 
possédant le ratio molaire AAm/AN égal à 2. Toutefois, les tendances observées sont les 
mêmes pour les hydrogels possédant les ratios molaire AAm/AN allant de 2 à 5. 
 
La photo de la Figure 94A donne un aperçu visuel de l’expansion de l’hydrogel à 90°C 
suivi de la contraction partielle de l’hydrogel à 20°C. La Figure 94B montre 
l’augmentation de la masse de l’hydrogel immergé dans l’eau à 90°C avec le temps, puis 
une diminution de cette masse lorsque l’hydrogel est retiré de l’eau à 90°C pour être 
transféré à 20°C. Deux observations peuvent être faites. Tout d’abord, nous constatons que 
l’augmentation de la masse de l’hydrogel à 90°C est lente et continue pendant 24 heures. 
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De plus, lorsque l’hydrogel est transféré à 20°C, une contraction rapide a lieu conduisant à 
une perte de 35% de la masse de l’hydrogel après seulement 2 heures. Toutefois après 2 
heures, la masse de l’hydrogel semble se stabiliser démontrant une réversibilité partielle du 
comportement thermosensible de ces hydrogels. La Figure 94C montre les mêmes 
tendances pour les variations relatives du diamètre et de la longueur des hydrogels 
cylindriques. Il est à noter que le gonflement et le dégonflement des hydrogels est isotrope. 
 
 
Figure 93. Variation du taux de gonflement avec la température pour différents temps de 
polymérisation en présence du catalyseur TEMED. La composition initiale des hydrogels 
est identique : ratio molaire AAm/AN =2 et %mol de MBA = 0,76. 
 
5.3.5. Propriétés viscoélastiques 
Les propriétés viscoélastiques de l’hydrogel AAm/AN-1.5 ont été étudiées par analyse 
mécanique dynamique en mode cisaillement.  Par soucis d’évaporation au cours de la 
mesure, nous avons utilisé un balayage en fréquence de 1 à 100 Hz à température constante 
(inférieure à 50°C). La Figure 95 montre les résultats obtenus à 2 températures : 23 et 30°C 
pour des hydrogels contenant plus de 60 % d’eau. Les principales observations sont les 
suivantes. Tous d’abord, le module de stockage (G’) reste plus élevé que le module de perte 
(G’’) sur toute la gamme de fréquences. De plus, l’augmentation de la fréquence, 
correspondant à une diminution de la température à fréquence constante, le module de 
stockage augmente et tan(δ) reste relativement constant. Enfin, le module de stockage est 
167 
 
plus élevé à 23°C qu’à 30°C, mais tan(δ) est plus faible à plus faible température. Tous ces 
résultats sont cohérents avec les caractéristiques des hydrogels possédant une 
thermosensibilité positive. On s’attend à ce qu’ils soient plus solides à température plus 
basse. 
 
Figure 94. (A) Photos montrant l’hydrogel cylindrique AAm/AN-1,5 sujet aux variations 
de températures suivantes 20-90-20°C dans un bain d’eau thermostatée ; (B) Variation 
relative de la masse de l’hydrogel AAm/AN-1,5 avec le temps à 90°C puis à 20°C ; (C) 
Variation relative du diamètre et de la longueur avec le temps dans les mêmes conditions. 
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Figure 95. Module de stockage (G’), module de perte (G’’) et loss tangente en fonction de 
la température pour l’hydrogel AAm/AN-1,5 à 23°C (A) et 30°C (B). 
 
5.4. Conclusions et Perspectives 
5.4.1. Conclusions 
Nous avons étudié la thermosensibilité positive d’hydrogels à base de PAAm-co-AN en 
mesurant la variation de leur volume en solution aqueuse lorsque la température varie. Afin 
d’identifier et comprendre quels facteurs contrôlent la transition de volume de ces 
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hydrogels UCST, une étude systématique a été réalisée sur plusieurs hydrogels synthétisés 
en faisant varier plusieurs paramètres tels que, la concentration en agent de réticulation, le 
ratio molaire AAm/AN et la cinétique de polymérisation en présence ou non du catalyseur 
TEMED. Les résultats montrent qu’une augmentation de la température engendre une très 
grande expansion de volume, caractérisée par un taux de gonflement pouvant aller jusqu’à 
500 grammes d’eau absorbés par gramme d’hydrogel sec. Le résultat le plus marquant de 
l’étude est le fait que le comportement thermosensible des copolymères à base de PAAm-
co-AN ne peut pas être transposé aux hydrogels réticulés chimiquement. En effet, la 
température de transition de volume est sensible à la concentration de l’agent de 
réticulation MBA, et deviens insensible à la composition AAm/AN. Ce résultat constitue 
un grand contraste en comparaison avec les copolymères PAAm-co-AN dont l’UCST est 
gouvernée par les quantités relatives des deux monomères. Alors que la température de 
transition de volume ne varie pas avec la composition des hydrogels et se trouve autour de 
60°C, la magnitude d’expansion du volume est quant à elle affectée par la composition 
relative AAm/AN. Avant et après la température de transition, l’expansion de volume est 
plus élevée et plus faible respectivement pour les hydrogels les plus riches en AAm. Ceci 
s’explique par la nature des liaisons hydrogènes.  
 
Ces résultats sont importants puisqu’ils révèlent qu’il est possible de réticuler le PAAm-
co-AN en conservant des propriétés thermosensibles. Toutefois, il sera important pour la 
synthèse des systèmes de type cœur-coquille de tenir compte des observations réalisées 
dans cette étude.  
 
5.4.2. Perspectives 
Cette étude systématique représente un préalable à la suite de ces travaux de doctorat. Nous 
avons validé que le copolymère PAAm-co-AN préserve son caractère thermosensible 
lorque celui-ci est réticulé. En revanche, la nature et la concentration en agent de 
réticulation seront deux paramètres à contrôler minutieusement pour les projets ultérieurs 
qui portent sur des systèmes de nanoparticules. 
Néanmoins, ces résultats pourraient également constituer une amorce pour d’autres projets 
mettant en jeu des hydrogels macroscopiques UCST. En effet, en dépit du fait que ces 
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derniers soient très peu reportés dans la littérature, les hydrogels à thermosensibilité 
positive pourraient trouver plusieurs applications, telle que pour la synthèse : 
-  d’actionneurs combinant thermosensibilité et photosensibilité. 
-  de patchs pour la libération contrôlée de médicaments. 
La poursuite de travaux sur ce type de systèmes macroscopiques nécessiterait toutefois 
d’adapter la synthèse de ces hydrogels afin d’optimiser les taux de gonflement, ainsi que 
les propriétés mécaniques requises pour les applications visées.  
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CHAPITRE 6. Transition de volume induite par la lumiere visible 
de nanoparticules Au@vide@UCST - Effet de la composition et de 
la morphologie 
 
6.1. Introduction spécifique 
 
La simplicité de synthèse et la morphologie particulière des nanoparticules de type cœur-
coquille ou « Yolk-Shell » (YS) font de ces systèmes, des designs attrayants pour la 
libération contrôlée et la catalyse sélective. Ces nanoparticules sont constituées d’une 
unique nanoparticule piégée dans une nanocapsule réticulée. Entre la nanoparticule 
centrale et la membrane externe, se trouve une cavité permettant le stockage de molécules 
d’intérêts. 
 
De nombreux designs existent déjà pour lesquels les nanoparticules centrales et les 
membranes externes peuvent être de différentes natures. La Figure 96B propose une 
classification non-exhaustive de quelques systèmes YS. Pour la suite de ce chapitre, la 
nomenclature proposée dans cette figure sera adoptée pour désigner les différents types de 
systèmes YS. La revue très complète de R. Purbia et S. Paria réfère environ 563 
publications portant sur des nanosystèmes YS reportés dans la littérature entre 2002 et 
2013130. Le Tableau 13 reporte quelques références pertinentes qui mettent en jeu des 
systèmes Métal@vide@Polymère pour des applications en catalyse sélective ou en 
libération contrôlée principalement. 
 
L’utilisation de ce type de design présente quelques avantages en comparaison avec des 
systèmes de type « Core-Shell » (Figure 96A): 
• la présence de la membrane de polymère réticulé permet de stabiliser les 
nanoparticules métalliques sans encombrer leur surface. En effet, sous forme 
colloïdale, les surfaces métalliques sont souvent utilisées pour la catalyse 
hétérogène. Ce type de morphologie permet de libérer l’ensemble des sites 
catalytiques, en comparaison avec les designs de type « Core-Shell ». 
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• la cavité entre la nanoparticule centrale et la membrane externe permet le stockage 
d’une grande quantité de molécules d’intérêts. 
• dans le cas où le polymère utilisé possède des propriétés stimulables, la catalyse ou 
la libération de molécules peut être contrôlée temporellement par l’application-
retrait du stimulus. En effet, la membrane passerait d’un état hydrophobe à un état 
hydrophile, affectant son état de gonflement. Ainsi la cinétique de diffusion de 
petites molécules sera directement reliée à cet état.  Afin d’illustrer ce concept, il 
est possible de citer les travaux de S. Wu et collab.131. Dans leur étude, ces auteurs 
étudient la cinétique de catalyse du 4-nitrophénol et du nitrobenzène par des 
systèmes Au@vide@PNIPAAm (Figure 97A). En-dessous de la température de 
transition de phase du PNIPAAm, la membrane à base de ce polymère se trouve 
dans un état hydraté. Ainsi, du fait de la dilatation du réseau de polymère, le 4-
nitrophénol, qui possède également un caractère hydrophile peut diffuser au travers 
de la membrane (Figure 97B). En revanche, le nitrobenzène qui possède un 
caractère hydrophobe diffuse très peu. À l’inverse, lorsque la température se trouve 
au-delà de la température de transition de phase du PNIPAAm, la membrane se 
trouve dans un état déshydraté et effondré. Ainsi, la diffusion du nitrobenzène sera 
privilégiée au regard de celle du 4-nitrophénol (Figure 97C). 
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Figure 96. (A) Comparaison des systèmes « Yolk-Shell » et « Core-Shell ». (B) Les 
différentes classes de systèmes YS. 
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Figure 97. (A) Évolution des spectres d’absorption UV-visible du 4-nitrophénol (4-NP) et 
du nitrobenzène (NB) au contact des nanoparticules d’or pour des systèmes 
Au@vide@PNIPAAm. Cinétique de catalyse du 4-NP et du NB à (B) 15°C et (C) 42,5°C. 
Les figures sont extraites de la publication de S. Wu et collab.131. 
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Tableau 13. Quelques exemples de systèmes Métal@vide@Polymère extraits de la littérature. 
Métal/Oxyde 
métallique Polymère 
Couche sacrificielle 
Référence 
Nature Méthode de retrait 
Au PDVB 
PBzMA 
PMMA 
PPy 
PEGDMA 
PNIPAAm 
PMBA 
PVAn-g-PANI 
SiO2 
SiO2 
SiO2 
Ag 
SiO2 
SiO2 
SiO2 
SiO2 
HF 
HF 
HF 
NH3 
HF 
NaOH 
HF 
HF 
132 
133 
134 
135 
136 
131,137 
138 
139 
Ag PEDOT 
PDVB 
PPy 
PMAA 
Ag+ 
Ag+ 
SiO2 
SiO2 
Dialyse 
Irradiation UV 
HF 
HF 
140 
141 
142 
143 
Fe3O4 PPy 
PNPAAm 
 
SiO2 
SiO2 
SiO2 
NaOH 
NaOH 
HF 
144 
145 
146 
SiO2 PPy PSt THF 147 
 
PDVB: Poly(divinylbenzène) 
PBzMA: Poly(methacrylate de benzyle) 
PMMA: Poly(methacrylate de méthyle) 
PPy:Polypyrrole 
PEGDMA: Poly(éthylène glycol diméthacrylate) 
PEDOT: Poly(3,4-éthylènedioxythiophène) 
PANI: Polyaniline 
PVAn : Poly(4-vinylaniline) 
PMBA: Poly(methylene bis-acrylamide) 
PSt : Poly(styrene) 
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Méthode de synthèse 
La synthèse des systèmes Métal@vide@Polymère se déroule généralement en 6 étapes. 
Malgré le fait qu’il y ait de nombreuses étapes de synthèse, celles-ci présentent l’avantage 
d’être simples, rapides et reproductibles. La Figure 38 illustre la synthèse des 
nanosystèmes étudiés dans ce projet. 
• Étape 1 : Synthèse des nanoparticules métalliques 
Dans cette étude, la nanoparticule interne sera une nanoparticule d’or sphérique 
dont la synthèse est très largement référencée. De plus, les colloïdes d’or sont 
capables d’absorber la lumière et de convertir une partie de cette énergie radiative 
sous forme de chaleur. Cet effet photothermique est possible si les nanoparticules 
sont exposées à une longueur d’onde correspondant à leur bande de résonance des 
plasmons de surface. L’avantage des colloïdes d’or réside dans le fait que cette 
bande de résonance des plasmons de surface peut être contrôlée en faisant varier le 
rapport d’aspect. Ce paramètre tient compte de la taille et de la morphologie des 
nanoparticules. Ainsi, l’une des méthodes les plus classiques de synthèse des 
nanoparticules d’or sphériques, est la synthèse reportée par John Turkevich. Cette 
méthode consiste à réduite un sel d’or par l’intermédiaire du citrate de sodium. 
Néanmoins l’or colloïdal n’est pas très stable, notamment en solution alcoolique. 
De plus, sa surface est vitréophobe, c’est-à-dire qu’elle n’est pas capable de 
supporter directement la synthèse d’une couche de silice à sa surface. Ainsi, la 
fonctionnalisation/stabilisation de la surface d’or est nécessaire. 
• Étape 2 : Fonctionnalisation de la surface d’or 
Cette étape consiste à stabiliser et fonctionnaliser la surface d’or afin de prévenir 
l’agrégation et rendre la surface vitréophile. De nombreuses méthodes sont 
reportées dans la littérature148–150. Dans notre cas, le choix s’est orienté vers la  
méthode qui consiste à adsorber du poly(vinylpyrrolidone) (PVP) à la surface151. 
• Étape 3 : Synthèse de la couche de silice  
La synthèse de la couche de silice se déroule généralement en utilisant la méthode 
sol-gel de Stöber. Lors de cette synthèse, les nanoparticules d’or stabilisées sont 
transférées dans un mélange EtOH/NH4OH. Puis sous agitation magnétique, une 
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solution de précurseur de TEOS est additionnée. La quantité de TEOS permettra de 
contrôler l’épaisseur de couche de silice formée.  
• Étape 4 : Fonctionnalisation de la surface de silice 
Suite à la synthèse de la couche de silice, du MPS est généralement additionné afin 
de fonctionnaliser la surface avec des fonctions vinyles. Ces fonctions favoriseront 
la polymérisation à la surface des nanoparticules. 
• Étape 5 : Synthèse de la couche de polymère 
La méthode la plus classique et facile à mettre en place est la polymérisation par 
précipitation. Le principe de cette polymérisation repose sur le fait que les 
monomères doivent être solubles dans le solvant. En revanche, le polymère formé 
ne doit pas l’être à la température de polymérisation, de telle sorte qu’il précipite. 
Cette méthode est très utilisée pour la formation de nanoparticules dont la dispersité 
en taille est très étroite. En fonction de la nature du solvant, l’amorceur utilisé sera 
soit un composé organique ou inorganique. 
• Étape 6 : Retrait de la couche de silice 
Plusieurs méthodes sont reportées dans la littérature. En revanche, la méthode la 
plus adaptée semble celle pour laquelle les nanoparticules sont mises au contact 
d’une solution d’acide ou de base concentrée. Suite à cette étape de retrait, de 
nombreux lavages doivent être réalisés afin d’éliminer toute trace de produits, 
d’acide ou de base. 
 
Parmi les exemples proposés dans le Tableau 13, il est possible de souligner les récents 
travaux de S. Shen et collab.145. Dans leur étude, ils proposent d’utiliser des systèmes 
Fe3O4@vide@PNIPAAm pour la libération contrôlée. L’exposition de ces nanoparticules 
à une source lumineuse émettant dans le proche-infrarouge engendre un effet 
hyperthermique des nanoparticules d’oxydes de fer, conduisant à la transition de phase du 
polymère thermosensible (Figure 98). À l’exception de cette étude, aucune autre (à notre 
connaissance) ne reporte l’utilisation de la lumière pour générer la transition de phase d’une 
couche de polymère thermosensible pour des systèmes YS.  
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Figure 98. Libération photo-induite de doxorubicine à partir de systèmes 
Fe3O4@vide@PNIPAAm. La figure est extraite de la publication de S. Shen et collab.145. 
 
Pour cette étude, nous travaillerons avec des nanosystèmes Au@vide@UCST où Au 
représente une nanosphère d’or et UCST correspond au PAAm-co-AN réticulé par 
l’intermédiaire de MBA. Ainsi, l’exposition des nanoparticules d’or à une source laser (532 
nm) entrainera un effet hyperthermique permettant la transition de volume de la membrane 
de polymère UCST. La dilatation de la couche de polymère permettra alors la diffusion de 
petites molécules au travers des chaînes de polymères. 
 
Il est à noter que pour ce projet, les nanoparticules d’or sont sphériques. La dimension, 
ainsi que la nature du solvant influencent fortement la longueur d’onde de la bande de 
résonance des plasmons de surface. Dans cette étude, cette bande de résonance se situe 
dans le domaine visible, autour de 510 nm. Ainsi, l’effet hyperthermique sera observé lors 
de l’exposition de la suspension de nanoparticules à une source laser émettant dans le vert 
(532 nm). Toutefois, dans l’introduction, il a été mentionné que les radiations NIR étaient 
capables de pénétrer davantage les tissus biologiques, permettant ainsi d’atteindre des 
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zones plus profondes. Pour des nanoparticules d’or, il est également possible d’obtenir un 
effet hyperthermique dans le domaine proche-infrarouge en modifiant leur morphologie. 
En effet, les nanobatônnets d’or possédant un rapport d’aspect adapté, possèdent une bande 
de résonance des plasmons de surface dans le domaine proche-infrarouge. Ce rapport 
d’aspect correspond au ratio entre la longueur et la largeur des nanobatônnets. La Figure 
99 extraite de l’étude de K. A. Kozek et collab. démontre la dépendance de la longueur 
d’onde de la bande de résonance en fonction de ce rapport d’aspect152. Sur cette figure, les 
points de différentes formes/couleurs correspondent à différentes conditions de synthèse 
testés dans leur étude. Toutefois, les nanobâtonnets ne peuvent pas être caractérisés par les 
méthodes classiques telles que la diffusion dynamique de la lumière. Or cette méthode est 
particulièrement adaptée, notamment pour vérifier la thermosensibilité des nanoparticules. 
Ainsi, dans un premier temps, il est plus judicieux de mettre en place une méthodologie de 
synthèse avec des nanoparticules d’or sphériques pour lesquelles les méthodes de 
caractérisations sont plus simples. Lorsque la méthode sera établie et reproductible, il sera 
plus aisé de transposer cette méthodologie pour des nanobatônnets d’or. 
 
 
Figure 99. Évolution de la longueur d'onde de la bande de résonance des plasmons de 
surface en fonction du rapport d'aspect de nanobatônnets d'or. La figure est extraite de la 
publication de K. A. Kozek et collab.152. 
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6.2. Objectifs de l’étude 
 
Pour ce projet, nous proposons d’étudier des systèmes YS utilisant le même principe que 
dans le projet précédent. La lumière visible (532 nm), sera absorbée par les nanosphères 
d’or, capables de convertir une partie de cette énergie radiative sous forme de chaleur. La 
chaleur générée permettra la transition de phase du copolymère à base de PAAm-co-AN. 
De cette manière, le réseau tridimensionnel sera dans un état dilaté, permettant le passage 
de petites molécules au travers des chaînes de polymère. Néanmoins, en dépit du fait que 
les étapes de synthèse soient simples et rapides, l’étape de retrait de la couche de silice par 
une solution concentrée d’acide ou de base pourrait altérer les propriétés du PAAm-co-AN. 
En effet, bien que le PAAm-co-AN ne soit pas sensible aux grandes variations de pH 
lorsqu’il est dispersé en solution tampon, F. Kafer et collab. ont démontré que si le 
copolymère est au contact prolongé avec un acide ou une base forte, une partie des 
fonctions amides s’hydrolyse pour former des fonctions acides32. Ainsi, le nouveau tert-
polymère formé devient également sensible aux variations de pH. Le premier objectif de 
l’étude sera d’observer l’effet de l’étape de retrait de la couche de silice sur les propriétés 
du copolymère. Les propriétés pH et thermosensibles seront étudiées par diffusion 
dynamique de la lumière lorsque le pH et/ou la température varient. De plus, nous 
observerons si le ratio AAm/AN contrôle toujours la température de transition de phase. 
 
Lors de l’exposition des nanoparticules d’or à la lumière visible, un gradient de température 
s’établie autour d’elles. Ainsi, en fonction de la distance qui la sépare de la nanoparticule 
d’or, la membrane de copolymère ne sera pas exposée à la même température, conduisant 
à un état de dilatation potentiellement différent. La cinétique de diffusion de petites 
molécules devrait alors être affectée par ce paramètre. Le second objectif de l’étude sera 
donc de synthétiser plusieurs nanoparticules avec des épaisseurs de silice différentes, puis 
de comparer la cinétique de diffusion de molécules au travers de la couche de polymère 
lorsqu’elles sont exposées à la même puissance de laser. Afin d’étudier cet aspect, nous 
utiliserons le principe de catalyse de la réduction du 4-nitrophénol (4-NP) par le NaBH4 
lorsque les nanoparticules sont exposées ou non à la source laser. Le principe de cette 
expérience est illustré à la Figure 100. Au contact de l’or colloïdal, le 4-NP est transformé 
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en 4-aminophénol (4-AP). Du fait de sa simplicité d’analyse, cette réaction modèle est 
régulièrement utilisée pour démontrer les capacités de catalyse des nanoparticules153. En 
effet, la transformation du 4-NP en 4-AP peut aisément s’observer au cours du temps par 
la mesure du spectre UV-visible. La forte bande d’absorption autour de 400 nm, 
correspondant à l’ion nitrophénolate disparaît progressivement, tandis qu’une nouvelle 
bande autour des 300 nm apparaît. Cette nouvelle bande correspond à l’aminophénol 
(Figure 100C). Ainsi l’hypothèse à vérifier, est que la cinétique de catalyse du 4-NP est 
plus importante lorsque la distance entre la nanoparticule d’or et la membrane de polymère 
est faible. Les constantes de vitesse seront donc comparées pour différentes nanoparticules 
exposées aux mêmes conditions de concentration en particules, de concentration en 4-NP 
et de puissance du laser (Figure 101). 
 
Figure 100. (A) Dispositif permettant la mesure de la température de la suspension et 
l’enregistrement du spectre du 4-NP au cours du temps d’exposition à la source laser. (B) 
Principe de catalyse du 4-NP en 4-aminophénol par les systèmes Au@vide@UCST. (C) 
Évolution au cours du temps du spectre UV-visible du 4-NP au contact des nanoparticules 
Au@vide@UCST. 
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Figure 101. Hypothèse relative à la cinétique de diffusion du 4-NP au travers de la 
membrane de copolymère pour différentes distances nanoparticule d'or/membrane. 
 
6.3. Résultats 
6.3.1. Synthèse et morphologie des nanoparticules YS 
Synthèse des nanoparticules Au@SiO2 
Les nanoparticules d’or ont été obtenues par la réduction d’un sel d’or par le citrate de 
sodium. Cette synthèse s’est déroulée en deux étapes. La première étape joue le rôle de 
nucléation, tandis que la seconde joue le rôle de croissance. Le protocole mis en place a 
permis d’obtenir des nanoparticules sphériques d’une vingtaine de nanomètres de diamètre. 
À la suite de leur synthèse, les nanoparticules ont été recouvertes de PVP. L’adsorption de 
ce polymère permet d’une part, le transfert des nanoparticules en milieu alcoolique (rôle 
de stabilisant). D’autre part, le PVP permet la croissance de la couche de silice à la surface 
des nanoparticules d’or (rôle de fonctionnalisation). 
 
Lors de la synthèse de la couche de silice, plusieurs paramètres ont été étudiés afin 
d’évaluer leurs effets sur l’homogénéité, l’aspect et la taille des nanoparticules formées. 
Ces paramètres, détaillés dans le Tableau 14, sont la réalisation d’une étape de lavage des 
nanoparticules Au@PVP avant leur transfert dans le mélange réactionnel, le volume du 
mélange réactionnel, la quantité de TEOS et le nombre d’ajouts de TEOS. 
 
L’effet de ces 4 paramètres a été étudié par MET. La Figure 102 montre l’effet de l’étape 
de lavage des nanoparticules Au@PVP avant leur transfert dans le mélange EtOH/NH4OH. 
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Lorsque les particules sont directement transférées dans le mélange, sans lavage préalable, 
on constate qu’il y a formation de nombreuses nanoparticules de silice isolées (Figure 
102A). Il est possible de faire le même constat lorsque les nanoparticules sont lavées avec 
1,5 mL d’éthanol. La formation de nanoparticules de silice isolées peut s’expliquer par la 
présence de PVP en solution et non adsorbé à la surface des nanoparticules d’or. Ces 
molécules de PVP constituent des points de nucléation pour la formation de nanoparticules 
de silice. En revanche, lorsque les nanoparticules sont lavées avec 1,5 mL d’eau, tout le 
précurseur de silice semble réagir à la surface des nanoparticules d’or (Figure 102C).  
 
Tableau 14. Paramètres de synthèse de la couche de silice. 
Échantillons Lavage de Au@PVP 
Nombre 
d’ajouts de 
TEOS 
Quantité de 
TEOS 
Volume du 
mélange 
EtOH/NH4OH1 
(µL) (mL) 
Au@SiO2-MPS-1 Pas de lavage 1 ajout 30 1,5 
Au@SiO2-MPS-2 1,5 mL d’eau 1 ajout 30 1,5 
Au@SiO2-MPS-3 1,5 mL d’EtOH 1 ajout 30 1,5 
Au@SiO2-MPS-4 1,5 mL d’eau 2 ajouts 2*15 1,5 
Au@SiO2-MPS-5 1,5 mL d’eau 1 ajout 15 1,5 
Au@SiO2-MPS-6 1,5 mL d’eau 1 ajout 60 1,5 
Au@SiO2-MPS-7 1,5 mL d’eau 1 ajout 120 1,5 
Au@SiO2-MPS-8 1,5 mL d’eau 1 ajout 30 3,0 
Au@SiO2-MPS-9 1,5 mL d’eau 1 ajout 30 6,0 
1 Le pourcentage volumique de NH4OH dans le mélange est de 4,2%.   
 
 
Figure 102. Aspect des nanoparticules Au@SiO2-MPS synthétisées (A) sans lavage 
préalable de Au@PVP ou avec un lavage dans (B) 1,5 mL d’éthanol ou (C) 1,5 mL d’eau. 
La barre d’échelle représente 100 nm. 
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Le volume du mélange EtOH/NH4OH semble également affecter la formation de la couche 
de silice. Lorsque le volume du mélange augmente (Figure 103B et 103C), il y a formation 
de nanoparticules de silice isolées.  
 
 
Figure 103. Aspect des nanoparticules Au@SiO2-MPS synthétisées dans un volume de 
mélange réactionnel de (A) 1,5 mL, (B) 3,0 mL et (C) 6,0 mL. La barre d’échelle représente 
100 nm. 
 
Le nombre d’ajouts du précurseur TEOS permet de contrôler la dispersité des tailles 
(Figure 104). Lorsque le TEOS est ajouté en une seule étape, les particules ne sont pas 
totalement sphériques. En revanche, si le TEOS est ajouté en deux étapes, les particules 
obtenues sont sphériques et de taille régulière. La première étape peut être considérée 
comme une étape de nucléation et la seconde comme une étape de croissance. Lors du 
second ajout, le TEOS va croitre à la surface des particules déjà existante afin de réduire 
l’énergie de surface des particules. 
 
Figure 104. Aspect des nanoparticules Au@SiO2-MPS synthétisées par l’ajout de TEOS 
en (A) deux étapes ou (B) une seule étape. La barre d’échelle représente 100 nm. 
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Enfin, la quantité de TEOS ajouté influence l’épaisseur de la couche de silice (Figures 
105A à 105D). La Figure 106 montre la variation de la couche de silice en fonction de la 
quantité de TEOS ajoutée. À partir de cette courbe, il est possible d’obtenir des 
nanoparticules Au@SiO2 avec une épaisseur de silice souhaitée. 
 
 
Figure 105. Effet de la quantité de TEOS sur l’épaisseur de la couche de SiO2 : (A) 15 µL, 
(B) 30 µL, (C) 60 µL et (D) 120µL. La barre d’échelle représente 100 nm. 
 
Il est à noter que suite à l’ajout de TEOS, les nanoparticules sont laissées sous agitation 
magnétique pendant 12 heures. Puis un excès de MPS est ajouté afin de fonctionnaliser la 
surface de silice avec des fonctions vinyles, nécessaire à la polymérisation ultérieure.  
 
Synthèse de la couche de polymère 
La couche de polymère réticulé a été réalisée par polymérisation par précipitation. Pour 
cette méthode, le choix du solvant est primordial puisqu’il est nécessaire que les 
monomères soient solubles mais que le polymère formé ne le soit pas. Ainsi, cette méthode 
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permet d’obtenir des nanoparticules dont la dispersité en taille est très étroite. Pour ce 
projet, le solvant choisi est l’acétonitrile. 
 
 
Figure 106. Variation de l’épaisseur de la couche de silice formée en fonction de la quantité 
de TEOS ajouté. 
 
Plusieurs conditions ont été réalisées afin d’étudier plusieurs paramètres tels que la 
composition du copolymère, l’effet de l’épaisseur de la couche de silice et l’effet de 
l’épaisseur de la couche de polymère. Ces conditions sont reportées dans le Tableau 15. 
 
L’effet de la composition, et particulièrement l’effet du ratio AAm/AN a été étudié. Trois 
ratios ont été étudiés correspondant aux conditions 1 à 3 du Tableau 15. La synthèse dans 
ces 3 conditions a été réalisée en utilisant des nanoparticules Au@SiO2 possédant les 
mêmes caractéristiques. L’épaisseur de la couche de polymère obtenue suite à la 
polymérisation est sensiblement la même pour les échantillons 2 et 3 pour lesquels le %mol 
de AN est de 30 et 35% respectivement (Figure 107). En revanche, pour l’échantillon n°1, 
ne contenant pas d’AN, l’épaisseur de la couche de silice est significativement plus élevée, 
et ceci malgré le fait que la quantité de matière et la concentration totale en monomère soit 
identique. Ce résultat peut s’expliquer par l’absence du monomère acrylonitrile qui 
augmente la balance hydrophile-lipophile du copolymère. 
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Figure 107. Aspect des nanoparticules Au@SiO2@UCST possédant un ratio AAm/AN de 
(A) 1,86 et (B) 2,33. Les barres d’échelles correspondent à 100 nm. 
 
L’effet de l’épaisseur de la couche de silice et de la couche de polymère a également été 
étudié. Afin que l’épaisseur de la couche de polymère soit comparable lorsque la couche 
de silice varie, la concentration en monomère lors de la synthèse a été maintenue constante. 
Seul le volume de la suspension a été ajusté de telle sorte à obtenir une surface spécifique 
identique. Les valeurs du Tableau 15 (échantillons n°3 à 6) montrent que l’épaisseur de la 
couche de polymère est comprise entre 36 et 45 nm. En revanche pour étudier l’effet de 
l’épaisseur de la couche de polymère (dimensions des nanoparticules Au@SiO2-MPS du 
même ordre de grandeur), la quantité de matière a été maintenue constante. Cette fois-ci, 
c’est la concentration en monomères, par variation du volume, qui a permis d’obtenir 
différentes épaisseurs de polymère (échantillons n°6 à 8 du Tableau 15). En effet, pour des 
nanoparticules Au@SiO2-MPS dont le diamètre est compris entre 140 et 155 nm 
initialement, le diamètre des nanoparticules finales Au@vide@UCST est compris entre 
174 et 317 nm. 
 
Figure 108. Aspect des nanoparticules Au@SiO2@UCST possédant différentes épaisseurs 
de silice (selon les mesures de diffusion dynamique de la lumière) : (A) 20 nm  et (B) 66 
nm. Les barres d’échelles correspondent à 100 nm. 
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Retrait de la couche de silice 
La couche de silice est une couche dite « sacrificielle » puisqu’elle servait de support à la 
polymérisation et à créer un espace vide entre l’or et la couche UCST. Ainsi, suite à la 
formation de la couche de copolymère, celle-ci est éliminée par l’addition d’une solution 
de NaOH concentrée. 
 
Lors des essais de synthèse préliminaires, des systèmes YS possédant un %mol en MBA 
plus élevé avait été utilisé. Suite à l’étape de retrait de la couche de silice, la Figure 109 
démontre la présence d’une cavité entre la nanoparticule d’or et la membrane de polymère.  
 
 
Figure 109. Morphologie des nanoparticules Au@vide@UCST observée par MET. 
 
Toutefois, le %mol en MBA a été réduit à 15% afin d’observer des propriétés 
thermosensibles. Cette réduction du %mol affecte la morphologie des nanoparticules suite 
au retrait de la couche de silice telle que l’illustre la Figure 110 correspondant à 
l’échantillon n°2 du Tableau 15. Sur cette figure, la couche de silice a été totalement 
extraite. En revanche, la cavité observée distinctement à la Figure 109 n’est plus présente 
lorsque le %mol en MBA diminue. 
 
La Figure 111 représente les spectres UV-visible de l’échantillon n°2 (Tableau 15) suite 
à chaque étape de synthèse. Afin de simplifier l’analyse, la ligne de base de chaque spectre 
a été corrigée et l’aire sous chaque spectre a été normalisée. Suite à la synthèse de la couche 
de silice, un décalage de la bande de résonance vers le rouge est observé (« Red Shift »). 
Ceci est parfaitement cohérent puisque l’indice de réfraction et le coefficient diélectrique 
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environnant les nanoparticules d’or varient, passant de l’eau à la silice. D’ailleurs, un 
décalage vers le bleu (« Blue Shift ») de cette bande est observé suite au  retrait de la couche 
de silice suite à la polymérisation de la couche externe. De plus, suite à la formation de la 
couche de polymère, les nanoparticules diffusent davantage la lumière, du fait de 
l’augmentation de leur taille. Cette diffusion de la lumière plus marquée est mise en 
évidence, pour Au@SiO2@USCT et Au@vide@UCST, par l’aspect du spectre entre 350 
et 450 nm.  
 
 
Figure 110. Aspect de l’échantillon n°2 suite au retrait de la couche de silice, observé par 
MET. 
 
 
Figure 111. Spectres UV-visible des nanoparticules après chaque étape de synthèse. 
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Tableau 15. Conditions de synthèse et paramètres des nanoparticules « Yolk-Shell » 
Échantillons 
mol% 
AN 
Diamètre 
Au@SiO2 PDI 
Au@SiO2 
Épaisseur 
SiO2 
Potentiel 
Zéta 
Au@SiO2 
Diamètre 
Au@SiO2@UCST PDI 
Au@SiO2@UCST 
Épaisseur 
UCST 
Potentiel Zéta 
Au@SiO2@UCST 
(nm) (nm) (mV) (nm) (nm) (mV) 
1 0,00 61,02 0,117 19,32 -40,5 362,1 0,037 150,54 -2,8 
2 35,0 63,16 0,053 20,39 -44,4 133,6 0,023 35,22 -19,8 
3 30,0 61,86 0,070 19,74 -39,7 136,5 0,045 37,32 -27,0 
4 30,0 53,14 0,218 15,38 -43,8 143,8 0,007 45,33 -18,9 
5 30,0 91,89 0,078 34,76 -45,3 164,0 0,091 36,06 -21,2 
6 30,0 154,3 0,044 65,96 -46,0 243,5 0,018 44,60 -21,2 
7 30,0 140,4 0,054 59,01 -51,9 174,0 0,019 16,80 -20,8 
8 30,0 140,3 0,006 58,96 -48,1 317,0 0,037 88,35 -22,0 
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6.3.2. Étude des propriétés pH et thermosensibles - Effet de la composition 
Les propriétés thermosensibles et pH-sensibles ont été étudiées par diffusion dynamique 
de la lumière avant et après l’étape de retrait de la couche de silice. Nous avons étudié 
l’effet du ratio molaire AAm/AN sur la variation du diamètre hydrodynamique et sur le 
potentiel zéta lorsque le pH et/ou la température varient. 
 
Propriétés pH-sensibles 
La Figure 112 représente la variation du diamètre hydrodynamique et du potentiel zéta en 
fonction du pH pour l’échantillon n°3 du Tableau 15. Avant l’étape de retrait de la couche 
de silice (courbes bleues), les nanoparticules ne semblent pas être sensibles aux variations 
de pH. Malgré le fait que le potentiel zéta augmente pour s’approcher de la valeur de zéro, 
le diamètre hydrodynamique ne varie pas sensiblement et se maintien autour de 140 nm. 
En revanche, lorsque le potentiel zéta se trouve entre 0 et -10 mV, la stabilisation des 
nanoparticules par effet stérique n’est plus suffisante pour stabiliser les nanoparticules. Il 
en résulte une agrégation pour un pH inférieur à 5. 
 
Suite à l’étape de retrait de la couche de silice, plusieurs différences notables peuvent être 
mises en évidence. Tout d’abord, le potentiel zéta des nanoparticules à pH basique est 
beaucoup plus élevé, témoignant de la présence des fonctions acides déprotonées. De plus, 
le diamètre hydrodynamique des particules est beaucoup plus grand. En effet, la présence 
des fonctions acides rend le polymère plus hydrophile puisque les fonctions acides sont 
capables de se solvater. Si l’on observe l’effet de la variation de pH, on constate que le 
potentiel zéta est stable et se situe en-dessous de -30 mV entre les pH 6 et pH 11. Pour ces 
valeurs, les particules sont stables puisqu’elles sont chargées. Entre pH 7 et 11, le diamètre 
hydrodynamique ne varie pas. On peut émettre l’hypothèse que les nanoparticules sont 
dans leur état maximal de gonflement. En revanche, lorsque le pH diminue, on constate 
d’une part, une diminution du potentiel zéta, correspondant à la protonation d’une partie 
des fonctions acides. D’autre part, le diamètre hydrodynamique diminue du fait de la 
protonation des fonctions acides. Toutefois, même à pH acide, le diamètre ne retrouve pas 
celui des nanoparticules avant l’étape de retrait de la couche de silice. En dessous de pH 4, 
valeur proche de celle du pka de l’acide, les nanoparticules s’agrègent. 
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Figure 112. Variation du diamètre hydrodynamique et du potentiel zéta en fonction du pH 
pour l’échantillon n°3 avant (traits bleus) et après (traits rouges) l’étape de retrait de la 
couche de SiO2. 
 
Les Figures 113A et 113B démontrent l’effet du ratio molaire sur les propriétés pH-
sensibles des nanoparticules suite à l’étape de retrait de la couche de silice. Il semblerait 
que le ratio molaire AAm/AN n’affecte pas la tendance observée pour la variation du 
potentiel zéta. En effet, les valeurs de potentiel zéta se situe autour de -30 mV pour des pH 
basiques, puis diminue lorsque le pH devient acide. En revanche, le ratio molaire AAm/AN 
affecte la variation du diamètre hydrodynamique lorsque le pH varie. Le diamètre 
augmente avec le pH et ceci quelque soit le ratio. En revanche, pour le ratio 2.33, un plateau 
est observé à partir de pH 7. 
 
Propriétés thermosensibles 
Les propriétés thermosensibles ont été étudiées par diffusion dynamique de la lumière. 
L’effet du ratio molaire AAm/AN a été évalué avant et après le retrait de la couche de 
silice.  
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Figure 113. Variation du (A) potentiel zéta et (B) du diamètre hydrodynamique des 
nanoparticules YS en fonction du pH suite au retrait de la couche de silice. 
 
Avant le retrait de la couche de silice (Figure 114A), le diamètre des nanoparticules 
augmente graduellement de 130 à 150 nm. Toutefois, les tendances observées pour les deux 
ratios AAm/AN ne semblent pas être différentes. Dans le Chapitre 5, l’effet de la 
composition sur la transition de volume d’hydrogels à base de PAAm-co-AN avait été 
étudié. Il a été démontré que c’était la quantité de MBA qui contrôlait cette température de 
transition de volume, et non le ratio molaire AAm/AN. C’est probablement le même effet 
qui est observé avant le retrait de la couche de silice. 
 
En revanche, suite au retrait de la couche de silice, plusieurs remarques peuvent être 
réalisées. Le diamètre des nanoparticules est plus élevé et ceci quelques soient le ratio 
molaire et le pH de la suspension. La taille est d’autant plus grande que le pH est élevé. 
Cet effet a été justifié précédemment par le fait que les fonctions amides ont été 
partiellement hydrolysées en fonctions acides lors de l’étape de retrait de SiO2. Ainsi, à pH 
8.9, les fonctions acides sont déprotonées et le copolymère est dans un état hydrophile et 
gonflé. En raison de leur déprotonation, les fonctions acides ne peuvent plus former des 
liaisons hydrogènes entre elles, expliquant la perte de thermosensibilité (Figure 114B). 
194 
 
Toutefois à pH acide, lorsque les fonctions acides sont protonées, des liaisons hydrogènes 
entre ces fonctions peuvent contribuer à l’observation d’une thermosensibilité. C’est le cas 
pour l’échantillon possédant un ratio molaire AAm/AN de 2.33. En revanche, pour 
l’échantillon possédant un ratio de 1.86, aucune thermosensibilité n’est observée à pH 4.9 
(Figure 114C). 
 
 
Figure 114. Variation du diamètre hydrodynamique avec la température pour les 
échantillons n°2 et 3 (A) avant le retrait de la couche de silice, (B) après le retrait de la 
couche de silice à pH 8,9 et (C) après le retrait de la couche de silice à pH 4,9. 
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Propriétés photothermiques 
Les propriétés photothermiques ont été étudiées en mesurant les profils de température sous 
irradiation. Pour cela, 100 µL de suspension de nanoparticules ont été introduit dans une 
microcuve de spéctrophotométrie. Une sonde a été introduite afin de mesurer la 
température en fonction du temps d’irradiation. Il est à noter que si la sonde est exposée 
directement devant le faisceau, la température mesurée serait erronée. Ainsi, la sonde à été 
plongée dans la suspension mais pas directement face à la source laser. 
 
Les Figures 115A et 115B représentent, respectivement, les variations de température de 
l’eau et de l’échantillon lorsque ces derniers sont exposés à différentes puissances du laser. 
À partir des courbes obtenues, la température d’équilibre pour chaque puissance du laser a 
été extraite et reportée sur la Figure 115C. Tandis que la variation de température de l’eau 
reste nulle quelque soit la puissance du laser, la variation de température de l’échantillon 
semble augmenter de façon linéaire lorsque la puissance du laser augmente.  
 
L’effet de la concentration en nanoparticules a également été étudié. La Figure 116A 
représente les profils de température pour l’échantillon n°2 exposé à une puissance de 1.00 
W pour différentes concentrations. À partir des courbes obtenues, les températures 
maximales atteintes à l’équilibre thermique ont été extraites et reportées à la Figure 116B.  
 
La variation du ratio molaire AAm/AN ne semble pas affecter les tendances observées 
(Figure 117). Ceci semble parfaitement logique puisque seule la composition de la 
membrane de polymère a été modifiée. La taille des nanoparticules d’or et l’épaisseur de 
la couche de silice ont été maintenue constantes lors de la synthèse. 
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Figure 115. Profils de température au cours du temps pour (A) l’eau et (B) l’échantillon 
n°2 exposés à différentes puissances du laser. (C) Évolution de la différence de température 
en fonction de la puissance du laser. 
 
 
Figure 116. Effet de la concentration en nanoparticules sur les propriétés photothermiques 
de l’échantillon n°2 (puissance du laser : 1,00 W). 
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Figure 117. Variation de la différence de température avec (A) la puissance du laser et (B) 
la concentration en particules pour deux ratios AAm/AN différents (Puissance du laser : 
1,00 W). 
 
6.3.3. Effet de la morphologie sur les propriétés catalytiques 
Lorsque les nanoparticules d’or sont exposées à la source laser, une partie de l’énergie 
radiative absorbée est convertie sous forme de chaleur. Ainsi, un gradient de température 
s’établit autour de cette nanoparticule. En fonction de sa distance avec la surface d’or, la 
couche de polymère ne sera donc pas exposée à la même température. Son état de dilatation 
sera alors potentiellement affecté par cette distance. Afin d’étudier l’effet de la distance 
entre la surface d’or et la couche de polymère, plusieurs nanoparticules ont été synthétisées 
avec des couches de silice différentes (conditions 3 à 6 du Tableau 15). Suite au retrait de 
la couche de silice, la cinétique de catalyse de la réduction du 4-NP a été étudiée lorsque 
l’échantillon est exposé à la source laser ou non. 
 
La Figure 118 représente l’évolution du spectre du 4-NP au cours du temps lorsque 
l’échantillon est placé dans une cellule Peltier à 30°C. À partir de ces spectres, l’absorbance 
à 400 nm a été extraite et la Figure 119A représente le ln(A/A0) pour différentes 
températures. Plusieurs remarques peuvent être apportées à partir de cette figure. La 
première observation témoigne du caractère UCST de ces nanoparticules. En effet, le déclin 
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de l’absorbance s’établie après un délai de latence plus long à basse température. Cette 
décroissance de l’absorbance s’établie après seulement 1 minute à 50°C, tandis qu’elle 
s’établie après environ 15 minutes à 20°C. Ce résultat démontre l’effet de la température 
sur l’état de dilatation de la membrane à base de PAAm-co-AN. À basse température, la 
membrane se trouve dans un état déshydraté et son état de dilatation ne permet pas la 
diffusion de petites molécules hydrophiles. En revanche, lorsque la température augmente, 
la membrane devient de plus en plus hydrophile et la porosité devient plus importante. Ceci 
permet donc au 4-NP de diffuser plus aisément à travers la membrane de copolymère. 
 
 
Figure 118. Évolution des spectres UV-visible du 4-NP lors de la catalyse à 30°C. 
 
De plus, suite au délai de latence, la cinétique de catalyse du 4-nitrophénol en 4-
aminophénol s’établie selon une cinétique d’ordre 1. En effet, on constate que la 
décroissance de la concentration est exponentielle au cours du temps. La fonction ln(A/A0) 
décrit une droite de pente négative correspondant à la constante de vitesse apparente -kapp. 
À partir de la Figure 119A, les constantes kapp obtenues pour chaque température ont été 
extraites afin de tracer la courbe représentant ln(kapp) en fonction de l’inverse de la 
température (1/T) (Figure 119B). Il est à noter que la courbe de la Figure 119B n’est pas 
linéaire, démontrant l’existance de plusieurs énergies d’activation. Il est probable que le 
caractère thermosensible de la couche de polymere soit partiellement responsable de cette 
non-linéarité. En effet, en plus de l’énergie requise pour la réaction de réduction du 4-NP 
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par le NaBH4 à la surface de l’or, de l’énergie est également requise pour que les reactifs, 
initialement à l’extérieur des nanoparticules diffusent au travers des chaines de polymeres.  
 
Figure 119. (A) Cinétique de catalyse du 4-NP au contact des systèmes Au@vide@UCST 
pour différentes températures. (B) Variation de ln(kapp) en fonction de 1/T. 
 
Suite à ces premiers essais, les nanoparticules ont été placées dans une cellule Peltier 
thermostatée à 20°C. Puis ces dernières ont été exposées à la source laser à différentes 
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puissances comprises entre 0 et 1,00 W. La même méthodologie a été adoptée pour ces 
mesures. En revanche, les essais de catalyse en présence du laser ont été un échec. En 
solution aqueuse, la stabilité du NaBH4 dépend étroitement de la température et du pH de 
la solution. Lorsque le pH diminue et/ou que la température augmente, le NaBH4 
s’hydrolyse selon la réaction suivante : 
 
𝑁𝑎𝐵𝐻4 + 4𝐻2𝑂 → 𝑁𝑎𝐵(𝑂𝐻)4 + 4𝐻2 
 
Si le NaBH4 semble stable pour des températures autour de 50°C, lorsque les particules 
sont exposées à la source laser, la température à la surface de l’or est probablement 
beaucoup plus élevée. Le NaBH4 qui est alors au contact de celles-ci s’hydrolyse plus 
rapidement, conduisant à une diminution de sa concentration. Ceci explique la raison pour 
laquelle la cinétique de catalyse est plus lente lorsque les particules sont exposées à la 
source laser.  
 
6.4. Conclusions et Perspectives 
6.4.1. Conclusions 
Le premier objectif de l’étude qui consistait à observer l’effet de l’étape de retrait de la 
couche de silice sur les propriétés thermosensibles a démontré l’apparition d’une sensibilité 
au pH. Suite à cette étape de retrait, une partie des fonctions amides sont hydrolysées pour 
former des fonctions acides. Malgré le fait que le ratio AAm/AN a toujours un effet sur les 
propriétés thermosensibles du copolymère, celle-ci est moins marquée et dépend 
étroitement du pH de la suspension. La thermosensibilité devient également sensible à la 
nature des sels et à la force ionique de la solution. L’influence de ses nombreux paramètres 
sur la thermosensibilité de ces nanoparticules YS, rend ces systèmes difficiles à contrôler 
pour bon nombre d’applications. Toutefois, plusieurs adaptations seront proposées dans le 
paragraphe « Perspectives » afin d’améliorer ces points faibles et rendre ces nanosystèmes 
attrayants. 
 
Il est à noter qu’avant l’étape de retrait de la couche de silice, la thermosensibilité de la 
membrane de copolymère n’est pas influencée par le ratio molaire AAm/AN. Il est 
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probable que la fraction molaire en MBA contrôle la température de transition de volume 
des systèmes YS, de la même manière qu’elle contrôlait la transition de volume des 
hydrogels macroscopiques étudiés au Chapitre 5. 
 
L’effet photothermique a été démontré en faisant varier la puissance du laser et la 
concentration en particules. Sans surprise, la température des échantillons exposés à la 
source laser augmente de façon linéaire lorsque la puissance lumineuse augmente. 
L’élévation de la concentration en particules a pour effet d’augmenter la température 
d’équilibre pour une même puissance de laser. Toutefois, les coefficients de conversion 
photothermique n’ont pas été calculés. Il n’est donc pas possible de conclure sur l’effet de 
la concentration sur cette efficacité de conversion. 
 
Le second objectif de l’étude était d’observer l’effet de la distance séparant la nanoparticule 
d’or et la membrane, sur les propriétés thermosensibles. Cet objectif n’a pas été atteint pour 
plusieurs raisons. La première réside dans le fait que, suite à l’étape de retrait, il n’y a pas 
de cavité distincte entre la nanoparticule d’or et la membrane de copolymère. De plus, il 
semblerait que le NaBH4, responsable de la réduction du 4-NP, ne soit pas stable 
thermiquement lors de l’irradiation, conduisant à des cinétiques de catalyses plus faibles 
qu’en absence de laser.   
 
6.4.2. Perspectives 
Malgré les quelques points faibles mis en évidence dans cette étude, ces derniers sont 
sources d’informations et permettent de guider des adaptations possibles. L’une des 
premières adaptations serait que le PAAm-co-AN ne subisse pas d’hydrolyse, de telle sorte 
que les nanoparticules ne soient pas sensibles aux variations de pH et/ou de force ionique. 
Plusieurs solutions sont envisageables : 
(1) Il serait possible d’effectuer la synthèse de la couche de polymère en 2 étapes154,155. 
Une première couche réticulée serait synthétisée à base de monomères non 
hydrolysables. Puis la couche de silice serait éliminée selon le protocole décrit dans 
ce manuscrit. Enfin, suite au retrait de la silice, une seconde couche de polymère à 
base d’acrylamide et d’acrylonitrile pourrait être synthétisée à la surface de la 
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première couche de polymère. De cette manière, la couche de copolymère 
thermosensible ne serait pas affectée par l’étape d’hydrolyse, bien qu’il soit 
possible que son UCST pourrait être affectée quelque peu par la première couche 
de polymère. 
(2) Il serait possible d’étudier d’autres méthodes de retrait de la couche de silice ou 
envisager une couche « sacrificielle » d’une autre nature, plus facilement 
éliminable. 
 
Afin de répondre à la seconde problématique, il serait possible d’étudier la cinétique de 
diffusion, à l’intérieur des systèmes YS, d’une molécule active en spectrométrie RAMAN. 
Une seconde méthode, plus facile à mettre en place, serait d’étudier la cinétique de 
diffusion de la quinoline au travers de la membrane de polymère. La bande de résonance 
des plasmons de surface des nanoparticules d’or est très sensible aux variations de l’indice 
de réfraction. Ainsi, cette bande de résonance subit un décalage vers le rouge (« Red-
shift ») lorsque l’eau est progressivement remplacée par la quinoline, puisque les indices 
de réfraction de l’eau et de la quinoline sont très différents (1,62 pour la quinoline contre 
1,33 pour l’eau)133,156.  En plus, afin de pouvoir étudier l’utilisation des systèmes YS pour 
une réaction catalysée par l’or et, en même temps, contrôlée par la lumière via. un effet 
photothermique de l’or, il serait nécessaire de trouver autres réactions catalytiques dans 
lesquelles tous les composés impliqués sont stables thermiquement. Parmi les réactions les 
plus usuelles, il est possible de citer l’oxydation d’alcool en présence d’oxygène157. 
 
Enfin, les nanoparticules YS élaborées dans ce projet sont constituées de nanoparticules 
d’or sphériques, permettant une absorption dans le visible. Toutefois, les radiations visibles 
ne sont pas capables d’atteindre des zones plus profondes que le derme, limitant ainsi leur 
utilisation pour des applications cutanées. Afin d’élargir leurs applications à des zones plus 
profondes, il serait intéressant de transposer la méthodologie mise en place dans ce projet 
en remplaçant les nanosphères d’or par des nanobatônnets d’or. En contrôlant le rapport 
d’aspect, il est possible de déplacer la position de la bande de résonance des plasmons de 
surface dans le domaine proche-infrarouge (800 nm). 
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CONCLUSIONS 
 
Là où le PNIPAAm, le plus populaire des polymères LCST, occupait une place 
prépondérante pour le développement de matériaux thermosensibles, les polymères UCST 
attirent de plus en plus l’attention. Depuis la démonstration des propriétés thermosensibles 
du PAAm-co-AN par l’équipe de S. Agarwal, les polymères UCST, dont la 
thermosensibilité est basée sur la thermoréversibilité des liaisons hydrogènes, démontrent 
leur pertinence pour de nombreuses applications.  
 
Du fait de sa neutralité, de sa faible hystérèse et de la possibilité de contrôler sa température 
de transition de phase, le PAAm-co-AN a fait l’objet d’une trentaine de publications ces 
huit dernières années. Tandis que certaines étudient les paramètres influençant la transition 
de phase par différents outils de caractérisation, les autres démontrent diverses 
applications.  
 
L’innovation dans ces travaux de doctorat, réside dans la combinaison des propriétés 
photothermiques et thermosensibles. À l’exception de quelques références, très peu 
d’études reportent l’utilisation de la lumière pour induire la transition de phase de 
polymères UCST. Lors de ce doctorat, deux designs de nanoparticules basés sur ce concept 
ont été élaborés : des nanogels et des nanosystèmes de type cœur-coquille. 
 
Pour ce premier design, suite à la synthèse et à l’étude complète de leurs propriétés 
thermosensibles, des copolymères triblocs à base de PAAm-co-AN ont été réticulés par 
l’intermédiaire d’un colorant de nickel-bis(dithiolène). Ce complexe métallique non-
luminescent, est capable d’absorber la lumière proche-infrarouge et de convertir cette 
énergie radiative sous forme de chaleur. Suite à la détermination du coefficient de 
conversion photothermique, pour différentes conditions de solvant et de concentrations, il 
a été démontré que ces nanogels pouvaient être classés parmi les nanoparticules 
photothermiques les plus performantes dans le domaine proche-infrarouge. De plus, des 
mesures de transmittance ont permis de démontrer la transition de volume des 
nanoparticules sous irradiation. L’expansion de volume des nanogels permet la libération 
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contrôlée de molécules hydrophobes, tels que le Nile Red. Toutefois, les nombreuses étapes 
de synthèse, longues et complexes, ont conduit au développement du second design. 
 
Pour ce second projet, des nanoparticules de type cœur-coquille ont été élaborées. Le cœur 
d’or, capable d’absorber la lumière visible est responsable des propriétés photothermique. 
La chaleur générée par ces nanoparticules d’or permet la transition de volume de la 
membrane externe à base de PAAm-co-AN. Toutefois, il a été démontré que l’étape de 
retrait de la silice conduit à l’hydrolyse d’une partie des fonctions amides en fonctions 
acides. Cette hydrolyse induit l’apparition d’une sensibilité au pH qui ne se manifestait pas 
avant l’étape de retrait de SiO2. De plus, si le ratio molaire AAm/AN ne semblait pas 
influençait la transition de volume avant l’étape de retrait de la silice, suite à cette étape, le 
ratio molaire AAm/AN semble affecter les propriétés thermosensibles.  
Les capacités photothermiques ont été étudiées en mesurant les profils de température sous 
irradiation laser. Les coefficients de conversion photothermique n’ont pas été calculés, 
rendant difficile la comparaison avec les autres systèmes de littérature. Toutefois, la 
variation de température sous irradiation est significative et ceci malgré que la 
concentration en or et la puissance du laser soient faibles. Les essais de catalyses ont 
démontré les capacités de ces nanosystèmes comme catalyseurs hétérogènes. Toutefois, les 
essais sous irradiation n’ont pas été concluant et requiert une adaptation des protocoles. 
 
Tandis que le second design nécessite quelques adaptations lors de la synthèse, les 
excellents résultats obtenus pour premier système laissent entrevoir la possibilité de réaliser 
une étude in vitro. Enfin, si l’application démontrée pour ces deux nanosystèmes s’est 
orientée vers la libération contrôlée de molécules d’intérêts, il n’est pas exclut d’envisager 
d’autres applications. Ces nanoparticules pourraient notamment être utilisées pour la 
synthèse de matériaux composites innovants aux propriétés mécaniques et optiques 
contrôlées. 
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ANNEXE 
 
 
Figure 120 : Spectre 1H-RMN du 7-acryloyloxy-4-méthylcoumarine (AOMC). 
 
 
Figure 121 : Spectre 1H-RMN S,S’-bis(α,α’-dimethyl-α’’-acetic acid)-trithiocarbonate 
(BTC). 
